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Ocena

osiggniecia i catego dorobku naukowego, dydaktycznego oraz organizacyjnego
w postepowaniu habilitacyjnym dr. Tomasz P. Wrébla
Zatytutowanego:
»Badanie wplywu czynnikow eksperymentalnych oraz przetwarzania danych na zawartos¢

informacji o sktadzie chemicznym w spektroskopowym obrazowaniu IR”.

\
|
Pan dr Tomasz P. Wrobel w latach 2005-2010 odbywa jednolite, 5-letnie studia na Wydziale
; Chemii Uniwersytetu Jagielloniskiego (UJ) oraz w latach 2008-2010 na Universite de Science
et Technologie Lille 1 we Francji. Zwienczeniem wysitkéw Kandydata jest uzyskanie podwdjnego
dyplomu magistra chemii. Opiekunem pracy magisterskiej, ztozonej w jezyku angielskim, byta
prof. Malgorzata Baranska. We wrzesniu 2014 roku Rada Wydzialu Chemii U] nadaje Panu
T.P. Wréoblowi stopien doktora nauk chemicznych. Praca ta zostala wykonana réwniez pod
kierunkiem prof. Malgorzaty Baranskiej. Dr Tomasz Wrébel pracuje od 2010 do 2014 roku
% w Jagiellonskim Centrum Eksperymentalnych Terapii (JCET), nastepnie po uzyskaniu stopnia
naukowego odbywa niemalze trzyletni podoktorski staz (2014-2017) w Instytucie Beckmana
w Illinois University, USA. Po powrocie ze stazu zostaje zatrudniony w 2017 roku na stanowisku
adiunkta w Instytucie Fizyki Jadrowej Polskiej Akademii Nauk w Krakowie. Obecnie (od stycznia
2020 roku) Kandydat pracuje na etacie adiunkta badawczego w Narodowym Centrum Badania
Synchrotronowego SOLARIS przy U].
Rada, ktéra zgodzita sie przeprowadzi¢ postepowanie awansowe Kandydata jest Rada
Dyscypliny Nauki Chemiczne UJ]. Materiat dotyczacy postepowania zostal mi przestany
na nosniku CD i zawierat komplet dokumentéw wymaganych do przygotowania oceny osiggniecia

habilitacyjnego zgodnych z obecnie obowigzujacymi przepisami Ustawy.
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Osiagniecie naukowe

Osiaggniecie naukowe, o ktérym mowa w art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule naukowym w zakresie sztuki (Dz.
U. nr 65, poz. 595, z pozn. zm.), dr. Tomasza P. Wrébla zostato przedstawione jako cykl dziesieciu,
wieloautorskich (od 2 do 8 wspotautoréw) prac [H1-H10] w czasopismach naukowych o znaczgcym
wspotczynniku wplywu. Powstaty one w latach 2015-2019. W jednej z tych prac Kandydat jest
drugim autorem, a w pozostatych pierwszym lub ostatnim (korespondencyjnym). Dwie pozycje [H5
i H9] sg pracami przeglagdowymi zawierajgcymi opis aktualnych trendéw w tematyce prowadzonych
przez Habilitanta badan, a [H8] jest materiatem pokonferencyjnym (tzw. proceeding). Biorgc pod
uwage os$wiadczenia Kandydata oraz pozostatych wspotautorow deklarowanego materiatu mozna
precyzyjnie okresli¢ zakres osiggniecia naukowego Habilitanta.

Gtowny obiekt zainteresowan naukowych dr. Tomasza P. Wrébla stanowig wybrane metody
I narzedzia statystyczne stluzace do analizy danych uzyskanych technika obrazowania
spektroskopowego wspomagang metodami chemometrycznymi i modelowania molekularnego dla
potrzeb terapii, radiobiologii oraz badan molekularnych uktadéw biologicznych. Deklarowany przez
Niego udzial w powstawianiu kazdej z prac wynosi 20-80%, z tymze w wiekszosci prac 40-50%.
Wyniki badan prowadzonych przez dr. Tomasza P. Wrdbla sg opublikowane w bardzo dobrych,
tematycznych periodykach, pasujacych profilem do charakteru prowadzonych eksperymentéw, m.in.:
Scientific Data, Analytica Chmica Acta, Scientific Reports, Analytical Chemistry, i inne.

Nim przejde do szczegbétowego omdwienia najwazniejszych osiggnie¢ dr. T. P. Wrébla
chciatbym zwroci¢ uwage na nietypowy system omawiania prac stanowigcych osiggniecie. Pierwsze
w kolejnosci sg omawiane prace [H10 i H8], nastepnie [H7], [H6], [H9 i H5] i dalej [H1-H4]. Rozumiem
intencje Autora, ktore kierowaty takim tematycznym przedstawianiem wynikéw osiggniecia, ale
mozna byto zastosowac ogolnie przyjeta numeracje wzrastajacg. Oczywiscie nie ma to wptywu na
warto$¢ merytoryczng ocenianego wniosku. Autoreferat zostal napisany bardzo jasno i zwieZle.
Zawarto w nim najwazniejsze obserwacje i wnioski z prowadzonych badan.

Cel badan osiggniecia habilitacyjnego przedstawiony zostat jednym zdaniem, ktére pozwole
sobie zacytowal¢ w catosci: ,Celem badan bedgcych przedmiotem wniosku habilitacyjnego jest
zrozumienie wplywu réznych czynnikéw eksperymentalnych na finalne widma oraz obrazy otrzymane

w mikrospektroskopii w podczerwieni, co z kolei wptywa na ostateczng interpretacje sktadu
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chemicznego prébki”.

Ztozonos¢ struktury i zrdéznicowany sktad chemiczny to cechy, jakimi charakteryzujg sie
probki biologiczne, a badanie i analiza takiego materiatu jest utrudniona ze wzgledu na bardzo niskie
stezenia wystepujacych w nich biosktadnikéw. Procesy patologiczne toczace sie w zywych tkankach
w istotny sposdb zmieniajg ich strukture, a zatem rozktad i liczbe okres$lonych grup funkcyjnych.
W miejscu procesu patologicznego uktad ugrupowan chemicznych staje sie wyraznie odmienny niz
otaczajgca go tkanka zdrowa. Istotne mogg okazac sie zmiany dotyczace jedynie bardzo specyficznych
grup funkcyjnych, ktére mozna wyselekcjonowa¢ w toku badan laboratoryjnych nad tkankami
fizjologicznymi i zmienionymi chorobowo. Takie swoiste markery umozliwiajg réznicowanie tkanki
zdrowej i patologicznej.

Wsréd wielu metod analitycznych techniki spektroskopii optycznej bardzo dobrze sprawdzajg
sie w badaniach komoérek i tkanek pochodzenia biologicznego. Do gtéwnych ich zalet zaliczy¢ mozna:
matg inwazyjnos¢, niedestrukcyjno$¢ oraz mozliwos¢ wykrycia zmian patologicznych w tkankach juz
na wczesnym etapie ich powstawania. Metody spektroskopowe, a w szczegélnoéci spektroskopia
oscylacyjna i obrazowanie, sg stosunkowo szybkie oraz umozliwiajg badania in vivo. W tym
przypadku mozna poming¢ etapy pobierania i przygotowywania probek do analizy oraz unikna¢
biopsji. Obrazowanie tkanek ma na celu $ledzenie zachodzacych w nich zmian fizjologicznych
i patologicznych dzieki odmiennej absorpcji promieniowania elektromagnetycznego przez ich rozne
typy. Technika obrazowania znajduje réwniez zastosowanie w diagnostyce choréb nowotworowych
wskazujgc na poziom zaawansowania choroby, czy tez na ocene wplywu zastosowanej terapii
lekowej oraz jej efektywnoSci.

Obrazowanie FT-IR (spektroskopia w podczerwieni z transformacjg Fouriera) jest metoda,
ktora dostarcza informacji biochemicznych i morfologicznych o prébce. Metoda ta w potaczeniu z
narzedziami statystycznymi (chemometria i algorytmy uczenia maszynowego) jest z powodzeniem
stosowana w rozpoznawaniu réznych typow tkanek. Spektroskopia FT-IR i Ramana nalezg do metod,
gdzie obserwuje sie odpowiednio absorpcje i rozpraszanie promieniowania w efekcie jego
oddziatywania z analizowanym materiatem biologicznym. Obie techniki obrazowania uzupetniajg sie
wzajemnie w efekcie czego powstaja pasma absorpcyjne (FT-IR) i rozproszeniowe (Raman)
charakterystyczne dla ugrupowan chemicznych obecnych w proébce. Ze wzgledu na rézne zjawiska

fizyczne (absopcja/rozpraszanie) lezgce u podstaw spektroskopii FT-IR i Ramana, pasma
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niewidoczne w widmie FT-IR bedg obecne w widmie Ramana i odwrotnie. Uzycie obu technik do
obrazowania zmian w tkankach zwieksza zatem precyzje monitorowania stopnia zaawansowania
toczacego sie potencjalnego procesu patologicznego.

Obrazowanie w podczerwieni pozwala na uzyskanie danych o charakterze spektralnym (takze
chemicznym) potgczonych z informacjg przestrzenng. W przypadku Kklasycznych pomiaréw
spektroskopowych rejestrowana intensywno$¢ jest funkcja dtugosci fali (widmo 2D), z kolei
w technikach obrazowania sygnat stanowi zaréwno funkcje dtugosci fali jak i potoZenia (widmo 3D).
W ten spos6b generowana jest trojwymiarowa baza danych, w ktoérej kazdy punkt otrzymanego
obrazu probki reprezentuje oddzielne widmo. Pomiary mogg by¢ prowadzone punktowo - dajac
widmo w miejscu pomiaru lub tez wykonane technikg obrazowania, ktéra umozliwia zebranie mapy
widm wyznaczonego obszaru prébki i przy uzyciu algorytméw obrébki widm - réznicowania obszaru
probki pod katem rozmieszczenia wybranych biosktadnikébw. Mapowanie umozliwia zatem
precyzyjne okre$lenie nie tylko sktadu chemicznego badanej prébki, ale takze rozktadu
poszczegolnych bioelementéw na wyznaczonej powierzchni.

Jednym z kluczowych etapéw diagnozy nowotwordw jest analiza histopatologiczna biopsji
pobranej od pacjenta. Zréznicowanie budowy tkanek w poréwnaniu do ograniczonej liczby markerow
wykorzystywanych do analizy histopatologicznej utrudnia diagnoze. Obrazowanie FT-IR jest wolne
od tych ograniczen, poniewaz rozpoznanie rodzaju tkanki oparte jest na jej sktadzie biochemicznym.
Model klasyfikacji tkanek zdrowych oraz zmienionych nowotworowo na podstawie ich obrazéw FT-
IR zmierzonych w trybie transmisji zostaje wzbogacony dzieki zastosowaniu metod augmentacji
danych, ktore rozszerzajg model kalibracyjny o nowe probki utworzone matematycznie na podstawie
oryginalnych danych. Dodatkowym atutem jest réwniez mozliwos¢ wykonania pomiaréw w trybie
transfleksji, w ktérym mozna zastosowacé tanie nosniki probki (w poréwnaniu z drogimi okienkami
optycznymi, ktére nalezy stosowaé w trybie transmisji, gdy promieniowanie podczerwone przechodzi
przez probke). Niestety zastosowanie tego trybu powoduje odbijanie promieniowania od nosnika
wraz z ponownym przechodzeniem jego przez badang probke, powodujac powstawanie dodatkowego
efektu znieksztatcenia sygnatu. Innymi czynnikami utrudniajgcymi ostateczng interpretacje widm
pod katem sktadu chemicznego probki s3: rozdzielczo$¢ przestrzenna, parametry optyczne
powodujgce zmiany spektralne, orientacja polaryzacji padajacego $wiatla, czy inne niz

konwencjonalne Zrédta promieniowania IR. Ich wptyw zostat szczegélowo oméwiony w publikacjach
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wchodzacych w skiad rozprawy habilitacyjnej. Do osiggnie¢ naukowych Habilitanta mozna zaliczy¢
(cytat z Autoreferatu):
a. stworzenie pierwszych modeli klasyfikacji histopatologicznej na danych HD FT-IR oraz
poréwnanie ilosci informacji z ND (H8, H10);
b. zbadanie sktadu substratu low-e, wyznaczenie parametréow optycznych i ich wplyw na
obserwowane widma IR w trybie transflekcji (H7);
c. omoOwienie aktualnego stanu oraz trendéw obrazowania IR w dwéch artykutach
przegladowych (H5 i H9);
d. wykonanie pierwszego obrazowania probek polimeréw przy uzyciu mikroskopu QCL z
liniowg poalryzacja (H6);
e. stworzenie symulowanego obrazu FT-IR tkanki w celu optymalizacji algorytmow
odszumiania (H1, H4);
f. poréwnanie istniejacych metod odszumiania i ich wptywu na klasyfikacje danych QCL-IR
oraz FT-IR (H2, H3 i H4).
W pracy [H1] punktem wyjscia byta symulacja zestawu danych ,bez obrébki” (zaszumionych)
i powstalych w wyniku odszumienia. Tak otrzymane wyniki zostaly zestawione z wynikami
eksperymentalnymi w celu uzyskania bardziej wiarygodnych informacji. Celem pomiaru byta pobrana
w wyniku biopsji tkanka trzustki, dla ktorej przeprowadzono analize przestrzenng uzyskanego zbioru
danych widmowych o réznych poziomach szumu. Kolejno wykonano pomiary za pomoca symulacji
teoretycznych (profile Voighta, filtry Gaussa) co pozwolito uzyska¢ petny, bezszumowy zbiér danych.
Nastepnie wprowadzono rézne poziomy hatasu, pochodzace z pomiaréw eksperymentalnych,
odpowiadajgce rosngcej liczbie akwizycji, uzyskujgc rézne zestawy danych SNR. Motywacjg
Habilitanta do przeprowadzenia tych badan byto zbadanie dostepnych metod odszumiania, nie tylko
poprzez oszacowanie poprawy wynikow eksperymentéow uzyskanych dzieki redukcji szumow, ale
takze poprzez wglad w stopien znieksztatcenia sygnatu. Tego rodzaju analizy nigdy wczes$niej nie
wykonywano. Uzyskane zbiory danych moga stanowi¢ platforme do testowania i obiektywnego
porownywania najnowocze$niejszych i nowych algorytméw wszelkiego rodzaju przetwarzania
danych wymagajgcych odszumienia.
W [H2] dokonano dokladnego poréwnania technik odszumiania przestrzennego i widmowego

w kontekscie obrazowania metodg FT-IR i metodg Quantum Cascade Laser IR (QCL IR) na podstawie
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analizy danych, majgcych znaczgcy wplyw na interpretacje wynikow. Dzigki zastosowanym
technikom odszumiania ze zoptymalizowanym modelem ich klasyfikacji udato na skréci¢ czasy
zbierania danych oraz poprawi¢ czuto$é¢ uzyskanych wynikéw. Zastosowane techniki spektralne to
SG, WV, PCA, MNF i DNN, ktdre zostaty w pracy poréwnane z technikg obrazowania FT-IR.

Zaproponowano [H3] technike obrazowania metoda mikroskopii QCL IR wykonanej w trybie
czestotliwosci dyskretnej w celu uzyskania maksymalnego skrécenia czasu pomiaru prébki. Poprawe
wydajnoéci metody osiggnieto dzieki zastosowaniu odpowiednio skonstruowanego algorytmu
odszumiania, ktory uwzglednia okre$long strukture danych. Otrzymane wyniki dowodza, Ze
najwazniejszym czynnikiem powodujacym zwiekszenie doktadnosci jest liczba eksperymentalnych
zmiennych widmowych.

W celu polepszenia szybkosci, jako$ci oraz sposobu uzyskiwania danych metodg obrazowania
FT-IR oraz zwiekszenia skutecznosci technik odszumiania w obrazowaniu IR stworzono symulowany
zestaw danych silnie powigzany z parametrami do$wiadczalnymi [H4]. Wykorzystujac informacje
strukturalne i spektralne oraz eksperymentalne dane dotyczace poziomédw szumu, jako dane
wejéciowe do symulacji, zastosowano wybrane techniki przestrzenne (Fourier transform, Mean Filter,
Weighted Mean Filter, Gauss Filter, Median Filter, spatial Wavelets and Deep Neural Networks)
i spektralne (Savitzky-Golay, Fourier transform and spectral Wavelets) do analizy wzmocnienia lub
znieksztalcenie sygnatu i dalej zastosowano je do walidacji danych eksperymentalnych. Pokazano
réwniez wyzszo$¢ chemometrycznych technik takich jak PCA (Principal Component Analysis) i MNF
(Minimum Noise Fraction) zastosowanych jako schematy odszumiania hiperspektralnego.

W pracach [H5] i [H9] dokonano przegladu zaawansowanych technik obrazowania
w technologii analitycznej i naukach biomedycznych. W kolejnej pracy [H6] Habilitant wykazuje, Ze
uzycie mikroskopu QCL z liniowg polaryzacja lasera do badania polimerowych materiatow
z zastosowaniem funkcji orientacji w ptaszczyznie Hermanna pozwala na szybsze otrzymywanie
zbioru danych o Zadanej wiarygodnoéci. Podobnie zreszta jak zastosowanie odpowiedniej modyfikacji
niskoemisyjnego materiatu optycznego [H7] moze doprowadzi¢ do znaczacego obniZenia kosztow
pomiaru i osiggniecia wymaganej wiarygodnos$ci wynikéow. Naturalng konsekwencjg prowadzonych
przez Kandydata badan byto dokonanie klasyfikacji histopatologicznej tkanek z danych uzyskanych
na podstawie pomiaréw HD FT-IR [H8, H10], co pozwoli na doktadniejsze rozpoznanie choroby

i wczesniejsze rozpoczecie odpowiedniej terapii.
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Dorobek naukowy

Wykorzystanie nowoczesnych technik spektroskopowych FT-IR powoduje z jednej strony
polepszenie takich parametréw jak zmniejszenie inwazyjnosci czy zwiekszenie szybkosci pomiarow,
z drugiej za generuje wzrost zaszumienia otrzymywanych widm, co znieksztatca obraz i prowadzi do
btedéw interpretacyjnych. Wykonanie symulowanych obrazéw w celu optymalizacji algorytméw
redukcji zaktécen (w odniesieniu do eksperymentu), to gtéwny problem, jakim zajmuje si¢ Habilitant.
Dodatkowo poréwnuje on juz istniejgce programy przy wsparciu metod statystycznej analizy
wielowymiarowej i innych technik chemometrycznych.

Wszystkie interdyscyplinarne prace autorstwa dr. Tomasza P. Wrdbla sa z pogranicza fizyki
biomedycznej. Z jednej strony opisujg sposoby wykorzystania teoretycznych symulacji ,odszumiania”
znieksztatconych sygnatéw powstajacych na skutek polepszenia parametréw zastosowanych
w technice obrazowania metodg spektroskopii FT-IR. Z drugiej za$ przyczyniajg sie do zrozumienia
wpltywu roéznych czynnikéw eksperymentalnych na finalne widma oraz obrazy otrzymane
w mikrospektroskopii FT-IR i w konsekwencji na ostateczng interpretacj¢ sktadu chemicznego
prébki.

Analizujgc prace stanowigce osiggniecie naukowe oraz caty dodatkowy material w postaci
o$wiadczen wspotautoréw prac przestawionych do oceny mozna jednoznacznie wyodrebni¢ zadania
Zrealizowane badz koordynowane przez dr. Tomasza P. Wrébla i wskazac co jest Jego osiggnieciem.
Przedstawione wyniki stanowig elementy nowos$ci naukowej. Uwazam, iZ speinione zostaty w tej
czeSci ustawowe kryteria stawiane kandydatom ubiegajagcym sie o nadanie stopnia doktora
habilitowanego w dziedzinie Nauk $cistych i przyrodniczych w dyscyplinie Nauki chemiczne.

Catkowity dorobek naukowy dra Tomasza P. Wrdbla jest bardzo dobry. Na dzien ztoZzenia
wniosku wynosi 43 publikacje w czasopismach o zasiegu miedzynarodowym, z czego 38 z listy JCR i 5
spoza niej. Prace te zostaly zacytowane ponad 350 razy, a ich index Hirscha wynosi 13. Habilitant
wygtosit 8 referatéw oraz jest wspoétautorem ok. 50 prezentacji przedstawionych podczas krajowych
i miedzynarodowych konferencji naukowych. Kandydat jest tez wspétautorem jednego zgtoszenia
patentowego. Dr Tomasz P. Wrébel kierowat dwoma projektami naukowymi w ramach programow
Mobilnos$¢ Plus z MNiSW, Homing uzyskanym z Fundacji na rzecz Nauki Polskiej. Obecnie petni funkcje
kierownika w projekcie uzyskanym z NCN w ramach programu SONATA. W sze$ciu projektach

Kandydat do stopnia naukowego byt wykonawcg. Za swojg dziatalno$¢ naukowa byt On wielokrotnie
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nagradzany. Wymienie te najbardziej prestizowe: stypendium START z FNP, stypendium Ministra
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego dla wybitnych miodych naukowcéw oraz Polskg Nagrode
Inteligentnego Rozwoju ,Naukowiec Przysztosci”, i inne. Habilitant chetnie podnosi swoje kwalifikacje.
Oprécz niemalze trzyletniego podoktorskiego stazu uczestniczyt rowniez w pigciu, krétkich stazach

w o$rodkach naukowych w kraju i zagranica.

Charakterystyka dorobku dydaktycznego, popularyzatorskiego i organizacyjnego

Dorobek dydaktyczno-popularyzatorsko-organizacyjny Kandydata jest bardzo bogaty,
réznorodny i powyzej przecietnego. Dr Tomasz P. Wrobel przygotowywal i prowadzit zlecane Jemu
przez jednostki zatrudniajgce liczne zajecia dydaktyczne z kilku przedmiotéw. Habilitant sprawowat
opieke merytoryczng nad dwiema zakonczonymi pracami magisterskimi, opieke naukowa nad
dwoma doktorantami w USA i czterema magistrantami. Kandydat kierowatl Pracowniq chemometrii.
Jest w gronie ekspertéw programéw FNP i NAWA. Recenzuje artykuty naukowe w uznanych
czasopismach. Angazuje sie w popularyzacje nauki dla interesariuszy zewnetrznych. Byt
przedstawicielem Rady Wydziatu oraz w Samorzadzie Studenckim. Kandydat nalezy do czterech
towarzystw naukowych w kraju i na $wiecie. Bral udzial w pracach szeéciu komitetéw naukowych

i organizacyjnych konferencji.

Konkluzja

Na podstawie przedstawionego mi do oceny osiagniecia dr. Tomasza P. Wrébla w zakresie
monotematycznego osiagniecia, dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego stwierdzam,
iz spelnia ono ustawowe kryteria obecnie obowigzujacej Ustawy stawiane kandydatom ubiegajacym
sie o stopied naukowy doktora habilitowanego w dziedzinie Nauk Scistych i przyrodniczych
w dyscyplinie Nauki chemiczne. Tym samym wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne

Uniwersytetu Jagielloniskiego o nadanie Jemu stopnia doktora habilitowanego.
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