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Przedstawiona do oceny rozprawa doktorska mgr Andzeliki Lorenc wychodzi naprzeciw
aktualnym trendom zwigzanym z zastosowania sztucznej inteligencji, w tym uczenia
maszynowego, jako narzedzi nadzwyczaj uzytecznych w rozwigzywaniu réznych probleméw
badawczych, odznaczajacych si¢ szczegdlnie duzym stopniem ztozonosci,. Z tego wzgledu,
doglebna wiedza i szczegdlne umiejetnosci w zakresie budowania i wdrazania modeli uczenia
maszynowego sg bardzo pozadanymi kompetencjami, zaréwno w badaniach naukowych, jak i
w dynamicznie rozwijajacej si¢ technologii informacyjnej. O duzym stopniu ztozonosci tego
zagadnienia $wiadczy m.in. fakt, ze problematyka uczenia maszynowego obejmuje nie tylko
podstawowe uczenie maszynowe, ale tez zaawansowane techniki uczenia gtebokiego. Dlatego
zajecie si¢ problematyka uczenia maszynowego wymaga odpowiednich kompetencji nie tylko
w zakresie wiedzy o przygotowaniu wielkich zbioréow danych, ale takze w kwestii wyboru i
trenowania modeli sieci neuronowych, algorytméw klasyfikacji i regresji, drzew decyzyjnych

oraz technik redukcji wymiarowosci.

Biorgc powyzsze pod uwage, realizowane przez mgr Andzelik¢ Lorenc szeroko
zakrojone badania nad zastosowaniem zaawansowanych algorytmdéw uczenia maszynowego w
analizie predykcyjnej aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej pochodnych imidazoliowych i
wznowy raka pluca, sg nadzwyczaj aktualne i wielce pozadane oraz szczegodlnie uzyteczne z
praktycznego punktu widzenia. Umiejetnos¢ modelowania ztozonych zjawisk biologicznych i
klinicznych umozliwita bowiem Doktorantce skuteczne odroznienie zwiazkéw aktywnych
przeciw drobnoustrojom od zwigzkow nieaktywnych, a ponadto identyfikacje najwazniejszych

czynnikéw predykcyjnych wznowy raka pluca, co moze mie¢ bardzo duze znaczenia przy



podejmowaniu decyzji klinicznych.

Dysertacja doktorska mgr Andzeliki Lorenc ma uktad typowy. Sktada si¢ z pigciu
ponumerowanych rozdziatéw, w tym Wstepu, Celu pracy, Materiatéw i metod, Wynikéw oraz
Podsumowania i wnioskéow. W jej sktad wchodzi rowniez Literatura i Spis rycin. Wlasciwa
tres¢ rozprawy poprzedza strona tytulowa, podzigkowania, spis tresci oraz wykaz skrotow i
akronimow. Istotnym elementem sg takze zwiezle, jednostronicowe streszczenia, w jezyku
polskim i angielskim. Piszac ten bardzo wazny fragment kazdej pracy naukowej, Doktorantka
wykazata si¢ umiejetnoscia zawarcia w krotkim tekscie najwazniejszych osiggnie¢ wiasnych,
kilkuletnich badan, co wecale nie jest tatwe. Ponadto, do tresci rozprawy wigczono o$wiadczenie
Komisji Bioetycznej, opis merytorycznego udziatu Doktorantki w publikacjach, o$wiadczenia
wspotautoréw oraz zyciorys naukowy i wykaz publikacji Doktorantki. Calosci dopelnia zbidr
trzech powigzanych tematycznie artykulow przedstawiajacych wyniki badan wykonanych w

ramach pracy doktorskie;j.

Realizacje zasadniczego celu pracy mgr Andzelika Lorenc poprzedzita liczgcym 17
stron Wstgpem, w ktérym udowodnita, ze bardzo dobrze zrozumiata poszczegdlne kwestie
zZwigzane z uczeniem maszynowym i sztucznymi sieciami neuronowymi oraz z uzyskaniem
satysfakcjonujacych wynikéw. Jest wiec bardzo dobrze przygotowana do rozwigzywania
probleméw, z jakimi spotka si¢ podczas realizacji celu badan, a nastepnie interpretacji i
publikacji osiagnietych wynikéw. We Wstgpie przygotowanym na podstawie 57 pozycji
literatury, Doktorantka w zwiezty sposéb wyjasnita pojecia sztucznej inteligencji i uczenia
maszynowego, a ponadto zilustrowala relacje hierarchiczne pomiedzy tymi pojeciami oraz
sztucznymi sieciami neuronowymi i uczeniem glebokim. Scharakteryzowata réwniez krétko
typy uczenia maszynowego (nadzorowane i nienadzorowane) oraz wybrane algorytmy uczenia
maszynowego, tj. drzewa decyzyjne (drzewa klasyfikacyjne i regresyjne, CART), analize

sktadowych glownych (PCA) i sztuczne sieci neuronowe (ANN).

Szczegdlne znaczenie ANN jako narzedzi do realizacji celu badan tez znalazto swoje
odzwierciedlenie we Wstegpie. Omawiajac parametry architektury i uczenia sieci neuronowej,
Doktorantka w wyczerpujacym stopniu scharakteryzowata algorytm wstecznej propagacji
bledu, najlepiej poznany i najczgsciej stosowany do uczenia sieci oraz metody gradientéw
sprzgzonych 1 quasi-Newtonowskie. Omowita rowniez znaczenie podziatu zbioru danych na
zbiory uczacy, walidacyjny i testowy oraz wyjasnita pojecia generalizacji i przeuczenia wraz z
charakterystyka strategii ograniczajacych przeuczenie i prowadzacych do poprawy zdolnosci

generalizacji. Zagadnienia omowione we Wistegpie wskazuja, ze odpowiedni dobor architektury



sieci, funkcji aktywacji i procedury optymalizacji parametrow zapewnia minimalizacj¢ funkcji
straty oraz dopasowanie modelu do obserwowanych danych na poziomie umozliwiajgcym

implementowanie go do nowych danych.

Cel pracy doktorskiej zostal sformulowany jasno i logicznie, z wyszczegdlnieniem
czterech celow szczegotowych. Nadrzednym zadaniem mgr Andzeliki Lorenc byla ocena
mozliwosci wykorzystania wybranych metod uczenia maszynowego, tj. CART, PCA 1 ANN
typu perceptron wielowarstwowy (MLP) do modelowania i predykcji ztozonych problemow
medycznych. Cele szczegotowe 1 1 2 polegaly na opracowaniu i walidacji modeli ANN typu
MLP do klasyfikacji aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej wobec Klebsiella pneumoniae 1
ilosciowej predykcji wartosci logarytmu naturalnego z minimalnego stezenia hamujgcego
wobec Staphylococcus aureus oraz Candida albicans dla odpowiednio, 140 i 126 nowo
syntetyzowanych pochodnych imidazoliowych. Istota badan polegata na selekcji najlepszych
deskryptoréw molekularnych opisujacych zoptymalizowane struktury badanych zwigzkow za
pomocg metody CART, redukcja wielowymiarowosci metodg PCA oraz ocena zdolnosci do

generalizacji opracowanych modeli.

Cel szczegolowy 3 polegal z kolei na opracowaniu i ocenie modelu ANN typu MLP
do predykcji wznowy raka ptuca w oparciu o retrospektywne dane kliniczne obejmujgce 2296
pacjentow hospitalizowanych w Warminsko-Mazurskim Centrum Choréb Ptuc w Olsztynie
(lata 2012-2017). Istota badania sprowadzata sie do doboru zmiennych predykcyjnych o
znaczeniu klinicznym, optymalizacji architektury sieci neuronowej i algorytmoéw uczenia oraz
do analizy jakosci klasyfikacyjnej. Cel szczegdtowy 4 zmierzat natomiast w kierunku analizy
poréwnawczej skutecznosci uzytych metod uczenia maszynowego w modelowaniu wielo-
wymiarowych relacji pomiedzy danymi wejsciowymi a zmienng wyj$ciowa, na podstawie
analizy danych o réznym charakterze, tj. molekularnym i klinicznym, bioragc pod uwage
wplyw wysokiej wymiarowosci danych na proces uczenia, role selekcji zmiennych i redukeji
wielowymiarowosci w budowie stabilnych modeli oraz znaczenie procedur walidacyjnych w

ocenie zdolnosci do generalizacji.

Wykonany przez Doktorantke zakres prac obliczeniowych zwigzanych z realizacja celu
badan, dokonanych przy uzyciu specjalistycznych programéw komputerowych i korzystajac z
roznych baz danych, wraz z uzyskanymi wynikami, ich interpretacja, dyskusja i wnioskami,

zostat opublikowany w formie trzech artykulow naukowych:

1. Lorenc A., Badura A., Karolak M., Palkowski L., Kubik L., Bucinski A.:
Antimicrobial activity classification of imidazolium derivatives predicted by artificial



neural networks, Pharmaceutical Research, 2024, 41, 891-898, https://doi.org/10.1007/
s11095-024-03699-x (IF = 4,3; punkty ministerstwa = 70),

2. Lorenc A., Badura A., Karolak M., Patkowski ¥.., Kubik L., Skrzypczak A., Bucinski
A.: Hybrid machine learning model for dual prediction of antimicrobial activity
against Staphylococcus aureus and Candida albicans. Journal of Pharmaceutical
Innovation, 2026, 21, 174, https://doi.org/10.1007/s12247-026-10412-5 (IF = 2.7,
punkty ministerstwa = 70),

3. Lorenc A., Romaszko-Wojtowicz A., Jaskiewicz L., Doboszynska A., Bucinski A.:
Exploring the efficacy of artificial neural networks in predicting lung cancer
recurrence: a retrospective study based on patient records. Translational Lung Cancer
Research, 2023, 12, 2083-2097, https://dx.doi.org/10.21037/ticr-23-350 (IF = 4,0;
punkty ministerstwa = 140).

Publikacja wynikéw wieloletnich badan wchodzacych w zakres pracy doktorskiej w
recenzowanych czasopismach o obiegu miedzynarodowym, z ktérych dwa zaliczane sa do
kwartyla Q1, swiadczy o wysokim poziomie naukowym badan, poprawnosci merytorycznej i
zainteresowaniu tym tematem. Laczna warto$¢ wspdtczynnika IF dla tych prac wynosi 11,0,
natomiast punktacja ministerstwa = 280. Wszystkie artykuty opublikowano w czasopismach
przypisanych do dyscypliny nauki farmaceutyczne. We wszystkich Doktorantka jest zaréwno
pierwszym, jak i korespondencyjnym autorem. Zgodnie z o$wiadczeniami, Doktorantka jest
réwniez tworcg koncepeji dwoch prac i wspoltworeg koncepcji trzeciej, a ponadto projektowata,
wykonywala i interpretowata wyniki obliczen z uzyciem algorytmdéw uczenia maszynowego, tj.
CART, PCA i MLP oraz przygotowata manuskrypty do druku. Potwierdza to wiodacy udziat

mgr Andzeliki Lorenc w uzyskaniu wartosciowych wynikéw badan.

W efekcie badan zrealizowanych w ramach pracy doktorskiej, Doktorantka opracowata
i dokonata walidacji modeli ANN typu MLP, zdolnych do klasyfikacji aktywnosci przeciw-
drobnoustrojowej wobec Klebsiella pneumoniae (publikacja nr 1) oraz ilosciowej predykeji
wartosci logarytmu naturalnego z minimalnego stezenia hamujgcego wobec Staphylococcus
aureus 1 Candida albicans (publikacja nr 2) dla nowo syntetyzowanych pochodnych
imidazoliowych. Do szczegdlnych osiggnie¢ nalezy zaliczy¢ opracowanie wieloetapowego
procesu przetwarzania zbioru danych (selekcji deskryptorow molekularnych), wigzacego si¢ z
redukcjg wielowymiarowos$ci i eliminacja wspolliniowosci deskryptoréw oraz opracowanie
formy uczenia wielozadaniowego, ktéra polega na uzyciu pojedynczego modelu sieci do
wyznaczenia dwoch biologicznie odrebnych problemoéw predykcyjnych. Osiagniecia te nalezy
rozpatrywa¢ w kategorii nowosci metodologicznej, podobnie jak opracowang w publikacji nr

3 procedure doboru predyktoréw w przypadku retrospektywnych danych klinicznych uzytych



do predykcji wznowy raka ptuca.

Najwazniejsze osiggniecia badan mgr Andzelika Lorenc przedstawila w rozdziale
Podsumowanie i wnioski. Wskazata przede wszystkim na fakt, ze skutecznos¢ ANN typu MLP
zalezy przede wszystkim od charakteru danych i sposobu ich przygotowania. Udowodnita to
stosujac drzewa decyzyjne CART do selekeji najistotniejszych zmiennych, a nastgpnie PCA do
redukcji wielowymiarowosci, redukujgc tym sposobem liczbe zmiennych wejsciowych do
kilku, wyjasniajacych ok. 99% catkowitej wariancji. Efektem tych dzialan byla poprawa
stabilno$ci modeli i ich zdolnosci do generalizacji. Odmienna procedura optymalizacji poprzez
uzycie algorytmu wstecznej propagacji btedu oraz metody gradientéw sprzezonych pozwolita
réwniez na poprawe stabilno$ci uczenia modelu i skuteczng minimalizacje funkcji bledu w
przypadku danych klinicznych, o mniejszej liczbie zmiennych, wigkszej heterogenicznosci i
niezréwnowazeniu klas. Koncowym efektem badan Doktorantki byto kluczowe stwierdzenie,
ze ANN zachowujg wysoka skuteczno$¢ predykcyjna pod warunkiem dostosowania procedur

przygotowania danych i walidacji modeli do specyfiki analizowanego problemu.

Podsumowujac stwierdzam, ze cel pracy doktorskiej zostat zrealizowany. Badania sg
nowatorskie, stanowia oryginalne rozwigzania probleméw naukowych i moga by¢ uzyteczne
w praktyce. Potwierdzaja posiadanie przez Doktorantk¢ wymaganej wiedzy teoretycznej i
mozliwosci jej praktycznego wykorzystania. Badania wymagajace systematycznosci i bardzo
duzego naktadu pracy zostaly precyzyjnie zaplanowane, a sposob prezentacji wynikéw, ich
interpretacji i dyskusji $wiadczy z kolei o dojrzatosci naukowej Doktorantki i umiejgtnosci

samodzielnego prowadzenia prac naukowych.

Pigmiennictwo ujete w rozprawie doktorskiej obejmuje 59 profesjonalnie dobranych,
angielskojezycznych publikacji i monografii. Nalezy podkresli¢ aktualno$¢ zebranej literatury,
wiecej niz dwie trzecie prac zostato opublikowane po roku 2000. Literatura jest kolejnym
elementem, ktory potwierdza bardzo dobre przygotowanie teoretyczne Doktorantki do
prowadzenia badaf w obszarze uczenia maszynowego, poprawnej interpretacji uzyskanych
danych i ich krytycznej dyskusji. Drobne usterki w piSmiennictwie to pelne imiona autorow
zamiast inicjaléw (poz. 10 i 19), brak konsekwencji w zapisie tytutdw czasopism — podawano
zamiennie petne nazwy albo skréty czasopism oraz niepelne dane bibliograficzne, szczegélnie

w przypadku monografii.

Pod wzgledem redakcyjnym rozprawa doktorska zostata opracowana bardzo starannie, a
uktad pracy jest przejrzysty i logiczny. Wydaje si¢ jednak, ze Doktorantka zamienita abstrakty
graficzne na str. 35 i 37. Podpis pod Rycing 5 odpowiada tresci publikacji nr 1, a graficzny



abstrakt na tej samej stronie ilustruje badania zrealizowane w publikacji nr 2. To samo dotyczy
podpisu pod Rycing 6, odpowiada tresci publikacji nr 2, natomiast abstrakt graficzny ilustruje
badania z publikacji nr 1. Mojg watpliwo$¢ wzbudza takze fakt umieszczenia podrozdzialow
3.2. Ocena jakosci modeli klasyfikacyjnych oraz 3.3. Ocena jakosci modeli regresyjnych w

rozdziale Materialy i metody. Uwazam, ze powinny znajdowac sie we Wstepie.

Nalezy tez wspomnie¢, ze mgr Andzelika Lorenc jest wspodtautorka lgcznie 11
artykutéw opublikowanych w czasopismach zagranicznych i polskich (2 prace), o tgcznym IF
= 83,503 i punktacji ministerstwa = 1190. Uczestniczyta w czterech projektach badawczych,
licznych kursach i szkoleniach, a za dziatalno$¢ naukowg i dydaktyczng zostata wyrdzniona

nagrodami JM Rektora Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu.

W swietle wyzej przedstawionej, wysokiej oceny dysertacji doktorskiej autorstwa
mgr A. Lorenc nt. Zastosowanie algorytmow uczenia maszynowego w analizie predykcyjnej
aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej pochodnych imidazoliowych i wznowy raka ptuca,
stwierdzam, ze praca doktorska spetnia warunki formalne i merytoryczne stawiane rozprawom
doktorskim w art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r., Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce
(Dz.U. z 2024 1. poz. 1571). W zwigzku z powyzszym wnosz¢ do Wysokiej Rady Dyscypliny
Nauki Farmaceutyczne w Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy,
Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu, o dopuszczenie mgr Andzeliki Lorenc do
dalszych etapow postepowania w sprawie nadania stopnia doktora w dziedzinie nauk
medycznych i nauk o zdrowiu, dyscyplinie nauki farmaceutyczne. Sktadam roéwniez wniosek o

wyrdznienie rozprawy doktorskie;.
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