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1. Celowosc podjecia problemu naukowego

Identyfikacja mikroorganizméw oraz ocena opornosci na antybiotyki oparte na
omicznym podejsciu z zastosowaniem metod spektrometrycznych stanowig podstawe
rozwoju nowoczesnej diagnostyki mikrobiologicznej. Dotychczasowe metody klasyczne
sg niewystarczajgce z powodu niskiej wykrywalnosci i czutosci, ponadto s3 czaso-
i pracochtonne, a takie czesto prowadza do fatszywych wynikéw, co ma istotne
znaczenie w celowanej i szybkiej terapii zakazen. Metody biologii molekularnej,
nazywane ztotym standardem identyfikacji maja rowniez swoje ograniczenia, wymagaja
doboru odpowiednich primerow do reakcji PCR, koniecznosci tworzenia krzywych
wzorcowych dla qPCR, niektore sktadniki chemiczne prébek mogg prowadzi¢ do inhibicji
reakcji. Charakteryzujg sie natomiast bardzo wysokg czutoscig i specyficznoscia, mozliwe
jest wykrycie wielu genédw w jednym oznaczeniu oraz wykonanie analizy ilosciowe;j
i jakosciowej w czasie rzeczywistym (RTPCR). W laboratoriach mikrobiologicznych
wykorzystywane sg rowniez metody immunologiczne (testy ELISA), oparte na
specyficznych reakcjach antygen-przeciwciato, jednak ich koszty, a takze fatszywie
dodanie/ujemne proby wynikajgce z podobiefstw lub zmian antygenowych na
komorkach mikroorganizméw znacznie zmniejszyly ich wykorzystanie w diagnostyce
mikrobiologiczne;j.

90-530 tédz, ul. Walczanska 171/173

tel. (+48 42) 42 631 34 92 l‘r
e-mall: beata.gutarowska@ p.lodz.pl, www.p.lodz.pl

1 HR EACELLENCE TN RESEARCH



Poszukuje sie zatem nowych metod diaghostycznych, ktdre begdg pod’qéa%y za
-zmiennoétiq“f.énotypow_a;‘ mikroorganizmow a przede wszystkim _glob‘alnym problemem
nabywania/transmisji opornosci na antybiotyki przez mikroorganizmy.

‘Celowana diagnostyka mikroorganizmdw i ich opornosci ma duze znaczenie nie tylko
w mikrobiologii lekarskiej, w tym teérapii zakazed, ale réwniez w mikrobiologii
p.r'z_em_ysf'owe'j', érodowiskowej oraz rikrobiologii Zywnosci. W ostatnich dekadach
nastapit rozwd] metod - omicznych opartych na analizach spektrometrycznych,
zwlaszcza technik laserowe] desorpcji/jonizacji wspomaganej matrycg (MALDI), ktdre
maj3 .zastosowanie w analizach proteomicznych i lipidomiczaych, Nalezy tu rdwniez
wspamnieé o rozwoju metod obrazowania metaboliczhego (SALDI, NALDI), ktére
stwarzajg ogromne mozliwosci badawcze, zarowno w medycynie, biologii, inzynierii
komorkowej i wielu innych dziedzinach nauki i majg zastosowanie w badaniach
umiejscowienia aktywnych biologicznie zwigzkéw chemicznych oraz oddziatywania
réznorodnych czynnikéw $rodowiskowych i biotycznych na synteze. metaholitéw
komdérkowych. '

Ocena biochemiczriego fingerprinty daje szanse nie tylko bardzo szybkiej
identyfikacji patogenéw, wykrycia produktéw rozktadu antybiotykéw $wiadczaeych
o opornoéci mikroorganizméw na te biocydy, ale réwniez uchwycenia zmian
w wyniku -dziatania czynnikéw zewnetrznych, a takie poszukiwania w ‘komdrkach
drobnoustrojéw bioaktywnych zwigzkéw. Biolodzy oczeékuja pod tym wzgledem, aby
nowoczesne metody spektrometryczne wykrywaty jak: najwiekszy profil zwigzkow
oniskiej i wysokiej masie c‘z-qste'cz‘kow'ej,-reprezentujat:ych.réine.grupy’ zwigzkdw, ktére
biorg udziat w pierwotnym i wtérnym metabolizmie komdrkowym, Istotne s3 réwniez
czuto$¢ metody ze wzgledu na niskie stezenia wykrywanych zwiazkéw. oraz fatwosé
i _'szlyb'koéé- wykonania analizy ze wzgledu na niestabilnosé¢ niektérych zwigzkdw
chemicznych poachodzenia bislogicznego.

Dlatego praca dektorska podjeta 'przez panig mgr Eweling Sibiriska wpisuje sig
w najnowsze trendy diagnostyki mikrobiologicznej i stanowi wazny krok w rozwoju
metod analitycznych, szczegélnie spektrometrii mass z laserows desorpcja/jonizacia.
Wazinym aspektem tych prac sy badania na prébkach Klinicznych pachodzacych od
pacjentéw z zakazeniami stopy cukrzycowej; zastosowanie wysokowydajne]j izolacji
drobnoustrojéw (tzw. kulturomika), poréwnanie réznych aparatéw i baz danych do
identyfikacji drobnoustrojow metodg MALDI, wykorzystanie proteomiki i lipidomiki do
diagnostyki oraz detekcii antvbiotykoodpornosci bakterii. Istothe w pracy =3 takie
badania optymalizacyjne warunkéw przygotowania ptytek AgNPs w metodzie
chemicznego osadzania z fazy gazowej, wykorzystywanych w technice spektrometrii
‘mass z laserowq desorpcja/jonizacjg do wykrywania profili lipidowych drobnoustrojow,
a ‘takZe wykorzystanie tych rozwigzan do identyfikagji zwigzkéw o niskiej masie
czgsteczkowej. '

Pracg doktorskg stanowi cykl o$miu publikacji (siedem opublikewanych, ésma
w. trakcie recehzji} powigzanych ze soby gléwnym celem pracy. Przestaniem
recenzowanej pracy byto opracowanie i walidacja nowoczesnych metod analityczhych,
ze ‘szezegllnymy uwzglédnieniem spektrometrii mass z laserows desorpcja/jonizacja,
ktére majg  zastosowanie do identyfikacji mikroorganizméw oraz oceny ich
antﬁybiotykoodpornoé‘ci. ‘Cel pracy zostat sprecyzowdny bardzo ogdlnie, merytorycznie
jednak obejmuje wszystkie opublikowane prace. Doktorantka wytyczyta rowniez cele
szczegotowe, do sformulowai niektdrych mam jednak pewne-zastrzezenia.
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Cel szczegdtowy Nr 1. okreslono jako /stotnase zastasowanio nowoczesnych technik
w analizie mikroorganizmdw, obejmuje publikacje przeglagdows: Cel okredlony jako
istotnodé zastosowania metod powinien raczej brzmieé jako charakterystyka/ocena
nowych metod. Ponadto jest tozsamy z tytufem pracy. Podobnie cele szczegétowe Nr 3,
Zastosowanie podejécia kulturomicznego w hodowli mikroorganizmdw i jego wpfyw na
wydajnos¢ procesu identyfikacji w technice Mualdi; Nr 6. Zastosowanie techniki Maldi do
szybkief identyfikacji i detekcji antybiotykoopornosci bakterii z prébek kiinicznych oraz
poréwnanie uzyskanych wynikéw z innymi metodami; Nr 7. Zastosowanie techniki CVD
do pokrycia powierzchni plytki nanoczgstkami srebra oraz charakterystyka uzyskanej
warstwy, powinny raczej zaczynal sig. od drugiej czesci zdania: ocena wptywu,
poroéwnanie, charakterystyka, stowo ,zastosowanie” raczej wskazuje na metode
badawczg. Pozostate cele szczeg_t’)’fowe sg sformutowane poprawnie, réwniez
w- opublikowanych' pracach cele s okreslone poprawnie jake hipoteza badawcza,
pytanie lub tra’dycyjr’iie jako ocena lub charakterystyka.

Podjecie sie problemu, badawczego w pracy doktorskiej przez panig mgr Ewelmq
Sibifiska dotyczgcego optymalizacji, walidacii i aplikacji metod spektrometrycznych do
identyfikacji drobnoustrojéw i antybiotykoodpornosci uwazam ‘za nowatorskie
i uzasadnione Z punktu widzenia problemu szybkiej i precyzyjne] diagnostyki
mikrobiologicznej. Jednoczesnie ¢hciatabym zwrécié uwage, i jest to zagadnienie
wpisujgce sie w rozwdj obszarow naukowych: chemii, mikrt')"b'io'lo_g'ii ]'ekarskie_j,
srodowiskowe], przemystowej, medycyny, biologii, inzynierii komérkowej i wielu innych.

2. Formaina ocena pracy

Prace doktorsky stanowi cykl 8. publlkaql naukowych, w tym: 1 przegladoweji6prac.
oryginalnych opublikowanych w czasopismach w latach 2021 ~ 2024 oraz jedne;] pracy
wystanej do recenzji. Prace opublikowano w czasopismach: [P1]Trends in Analytical
Chemistry (IF =13,1, wg innych 2rodef IF=14,9}, wyd. Elsevier zaliczane do Q1 w Analytical
Chemistry; [P2].Electrophoresis, (IF=3,1}, wyd. Wiley, zaliczane do Q2 w Analytical
Chemistry; [P3] International Journal of Molecular Science (IF=4,9), wyd. MDPI, zaliczane
do QI w Biochemistry and Molecular Biology; [P4] Analytical Chemistry {IF=6,8), wyd.
ACS Publications, zaliczany do Q1w Analytical Chemistry; [P5] Diagnostic Microbiology
and infectious Disease {IF=2,9), wyd. Elsevier, zaliczane do Q2 w Infecious DiSeases;_[PE]
Current Microbiology (IF=1,6), wyd, Springér, zaliczane do Q2 w Applied Microbiology
and Biotechnology; [P7] Antibiotics (IF=4,3) wyd. MDPI, zaliczane do Q2 w Microbiology:
i'Q1 w Pharmacology. Wszystkie czasopisma znajdujg sig nia lidcie JCR oraz krajowej liscie.
ministerialnej A, ich pozycia jest znaczaca, cztery z nich sg lokowane w Q1, pozostate.
w Q2, na  uwagg zastuguja publikacje w dwoch topowych czasopismach z obszaru
Analytical Chemistry: Trends in Andglytical Chemistry, Analytical Chemistry. Sumaryczny
IF wszystkich opublikowanych prac stanowigcych prace doktorskg wynosi IF=41,7,
sumaryczna punktacja wg MNiSW = 730, wspotfczynniki te $wiadczg o bardzo wysokim
osiggnieciu naukowym pod--w-z_glg'dem wskaZnikéw bibliometrycznyeh, Nalezy zaznaczyg,
ze kandydatka do stopnia naukowego doktora charakteryzuje sie wysokir. dorobkiem
naukowym. pod wzgledem ilosciowym: 16 artykuidw naukowych, 13 wystapiet na
korif.ér'enc_ja'ch migdzynarodowych i krajowych, sumaryczny IF Jej osiggnied wynosi
IF=64, MNiSW=1395,




Zgodnie z .o$wiadczeniami doktorantki oraz wspdtautorow udziat merytoryeziy
‘doktorantki w 8. epublikowanych pracach polegat na: wspdttworzeniu ogdlnej koncepcji
pracy, przegladzie literatury, zaplanowaniu doswiadczen; wykonaniu analiz (wiekszosci
albo czeéci, w zaleznodci od pracy), opracowaniu i interpretacji wynikow (wigkszosei albo
czesei, w zaleznosci od. pracy), przygotowaniu wstgpnej wersji i korekcie-artykutu (fub
wspdtudziale w przygotowaniu i korekcie, w zaleznoéci od pracy). Trudno jest ocenié na
podstawie opisow jaki jest ilosciowy udziat w opublikowanych pracach i czy stanowia
one osiggniecie doktorantki czy zespotu badawczego ?. Z tego powodu watpliwosci
recenzenta moze budzi¢ fakt wiaczenia do cyklu doktoratu pracy priegladowej 6
wspoétautordw opublikowanej w topowym cza‘so‘piémie Trends in Analytical Chemistry,
jest to publikacja bardzo cenna opisujaca strategie i nowe wyzwania diagnostyczne
w identyfikacji patogendw, w tym wiruséw. Trudno jest wpisaé 13 publikacje
w. osiggnigcie naukowe doktorantki nie znajac udziatu 1Iosc:oweg0 WS2ZysCy
wspotautorzy dekiarowali udziat w przygotowaniu wstepnej wersji manuskryptu, jednak
niewatpliwie publikacja ta stanowi podsumowanie dotychiczasowej wiedzy i teoretyczny
punkt wyjécia do przeprowadzonych badari opisanych w kolejhych publikacjach.
Pozostate prace opublikowane w czasopismach sa typowymi pracami oryginalnymi,
zawierajg  wstgpy teoretyczne, opis metodyki badawcze] prowadzonych
eksperymentow, omoéwienie, analize statystyczng i dyskusje wynikdw badar,
w niektérych publikacjach réwniez materiaty dodatkowe (supplementary materials) oraz
pod_sumo_wa_n'ia-. Ostatnia. praca dofgczona. do cyklu publikacji w ramach doktoratu
zostata wystana do recenzji w czasopismie Journal of the American Society for Mass
Spectrometry, na etapie recenzji nie ma informacji na temat jej publikacji.

Doktorat pani E.Sibiriskiej byt realizowany w Szkole Doktorskiej Nauk Scistych
i Przyrodniczych UMK w Toruniu, badania w pracy finansowane byly w ramach 3
projektéw NCN: Wykorzystanie techniki Maldi Tof/MS w monitorewaniu i szybkiej
diagnostyce rozwoju zakazenia stopy cukrzycowej, kierowanego przez promotora
paemocniczego dr Michata Ziocha w konkursu Sonatina:2; Nowe podejscie widentyfikacji
mikroorganizméw ze szczegdinym wwzglednieniem wiruséw, klerowanego przez prof. dr’
hab. Bogustawa Buszewskiego w konkursie Opus 19; Nowe podejécie do obrazowania i
szybkiej .f'dentyﬁkacji mikrobiomu w ocenie skutkéw radioterapii kierowanego przez dr
hab. Pawta Pomastowskiego, prof. UMK w konkursie Opus 20.

3. Ocena merytoryczna rozprawy.

Publikacja {P1] jest przegladem aktualnef wiedzy na temat nowoczesnych metod
diagnostycznych w mikrobiologii lekarskiej. Przeglad literatury uwzglednia analityczne
wyzwania i strategie w oznaczaniu patogendw, w kolejnych rozdziatach omawia metody
biologii molekularnej, immunochemii, spektrometryczne i elektromigracyjne, sposoby
przygotowania prébek. do diagnostyki, przeglad Swiadczy o wyjatkowo wysokim
poziomie wiedzy teoretyczne] autoréw publikacii. Wyznacza réwniez trendy na
przysztosé w rozwoju nowych precyzyjnych metod analitycznych stosowanych w
diagnostyce mikroorganizmdw.

Material. badawczy w opublikowanych eksgerymentalnych pracach [P2-8]
'stanowity liczne izolaty kiiniczne bakterii, nalezy ._zaz'nacz_yé ze wirdd tych bakterii 5
gatunkow (Staphylococeus aureus, Escheria coli, Streptococcus pneumoniae, Kilebsiella
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pneumonige, Pseudomonas aeruginosa), stanowi przyczyne 75% zgonow ludzi na
$wiecie pod wzgledem chordb bakteryjnych. lzolaty drobnoustrojéw pochodzity
z prébek wymazow skérnych od pacjentéw z 'zak‘-aZeniar'ni_ stopy cukrzycowej [P6]
i diodatkowo moczu pacjentdw ciérpiqc_ych na raka prostaty [P5].

W' pracach doktorantka stosowata podejscie  omiczne w  diagnostyce
mikrobiologiczne] wykorzystujac kulturomike [P3]analizy proteomiczne [P3,. P5, P8,
lipidomiczne [P4, P7, P8], genomiczrie [P6]. Wykorzystata wiele metod badawczych,
wsrod  nich: klasyczne metody hodowlane z wykerzystaniem wielu podiozy
m|krob|olog|cznych w podejéciu tzw. kulturomiki, metody_ spektrofotometiyczne;
metode paskowej detekeji opornosci na antybiotyki tzw. E-test, metody molekularne
w-oparciu o reakcje PCR z wykorzystaniem primeréw 16SrDNA, gendw opornosci ha
antybiotyki, elektroforeze kapilarna, MALDI TOF MS, NALDI, cytometrie przeptywows
i wiele innych. Zastosowane nowoczesne metody stanowig podstawe recenzowane;
pracy, zostaty dobrane prawidlowo, zwalidowane | szczegétowo opisane
w opublikowanych manuskryptach, nie budza zadnych zastrzezed.

Przedstawione w pracach oryginalnych wyniki badaf  zostaly opracowane bardzo
statannie z wykorzystaniem nowych baz widm zwigzkdw oraz specjalistycznych narzedzi
statystycznych, widoczna jest'w riich gteboka, konstruktywna analiza, tg czeéé artykutdw
uwazarm za eréiniaj"a_c’q;. Doktorantka opracowata wyniki odpowiadajgc na zatozone
hipotezy badawcze, dobdr testdw do opracowania wynikéw i przedstawienie wynikow
zastuguja na uznanie.

W pracy [2] doktorantka Zastosowata metode elektroforezy kapila rnej do oceny
antybiotykowrazliwosci bakterii. Kluczowym podejsciem metodycznym byla. inkubacja
kohkretnego gatunku bakterii z antybiotykiem, co pozwolito na ocene zywotnosci
komérek. Doktorantka wykorzystata zjawisko prekoncentracji poprzez agregacje
komérek bakterii przy uzyciu jonow Ca®*, w analizie. elektroforetycznej komdrki zywe
i martwe wedrowaty w Féznym czasie w polu elektrycznym, co pozwolito na uzyskanie
réznego sygnatu na elektroforegramie. Na podstawie analizy czasu elektromigracji
komérek bakteryjnych wyznaczyta réwnanie oraz oszacowata % komérek. zywych
i martwych, co zostafo zwalidowane metodg cytometrii przepiywowe] oraz oceng
gestosci optyczngj. W publikacji tej doktorantka prowadzita detekgje
antybiotykoopornosci izolatéw klinicznych bakterii £:cofi; S.aureus, w tym metycylino-
opornych i wrazliwych szczepow.

Waznvm i pracochfonnym. etapem pracy byio wykorzystanie pofaczenia
kulturomiki Z metodg MALDI. do analizy mikrobiomu, ktdry towarzyszy infekcjom stopy:
cukrzycowej  [P3]. Zastosowanie  kulturomicznego podejécia w  hodowli
mikroorganizméw pozwolito na identyfikacje szerokiej gamy izolatow, nie tylke
opisywanych dotad w literaturze jako najczeéciej zasiedlajacych zakazone rany
{S.qureus, P.aeruginosa), ale réwniez wolnorosnacych oportunistycznych szczepow
Helococcus kunzi; uznawanych obecnie. za patogeny skéry u oséb Z obnizong
odpornoscia. Jednoczesnie dzieki poréwnaniu z metodg MALDI mozna byto w kolejnych
badaniach [P6] zastosowad odpowiednie warunki wzrostu drobinoustrojéw i wykry¢
wigkszg roznorodnosé gatunkowsa w prébkach Klinicznych. Nowatorskie podejécie
taczenia kulturomiki z metoda MALDI do analizy mikrobiomu jest warte uwagi, nie tylko
w kontekscie spersonalizowanych analiz diagnostycznych, ale réwniez moze stanowié
nowe narzedzia w ocenach $rodowiskowych.



W tym miejscu nalezy podkreslié, ze opracowane metody MALD| znacznie
skracajg czas analizy zarowno identyfikacji mikroorganizmédw, jak réwniez (co moie jest
bardzie] istotne) oceny antybiotykowrazliwosci. To ostatnie badanie na podstawie
identyfikacji produktéw rozkfadu antybiotykdw umozliwia bardzo szybkie (kilka godzin}
i precyzyjne okreslenie wrazliwosci izolatu bakteryjnego na badany antybiotyk
w pordwnaniu z metodami klasycznymi badania -antybiogramu, ktérych wyniki
otrzymujemy po kilko dniach. Szybkie podanie odpowiedniego antybiotyku w. wielu
schorzeniach b‘akteryj_nyc'ﬁ jest kluczowym elementem leczenia a celowana terapia
uniemozliwia nabywanie przez drobnoustrdje opornosci na antybiotyki, co jest obecnie
powaznym globalnym wyzwaniem,

W publikacji [4] dokiorantka scharakteryzowata profile lipidowe 39 izolatéw
bakterii z prébek ran oséb z tzw. stopg cukrzycowa. Na podstawie analiz wykazata
zréznicowanie: w profilu lipidow migdzy bakteriami gram dodatnimi i ujemnymi, co
wynika z budowy ich bton lipidowo-biatkewych i wskazata ze lipidy moga stanowid wazne
dia diagnostyki biomarkery. Uzyskane dla poszczegdlnych gatunkéw bakterii profile
lipidowe tzw. lipidowe fingerprints, mogg stanowié, w przysztosci szybkie I precyzyjne
narzgdzie do diagnostyki bakterii odpowiedzialnych za zakazenia ran stopy cukrzycowej.

Doktorantka w trakcie prowadzonych badaf wykorzystywata 3 spektrometry
mas typu LDI (UltrafleXtreme. MALDI-TOF-MS z laserem Nd: YAG, A=355 nm, Bruker
Daltonik. Gmbh, Bremen, Brema, Niemcy; Microflex LT MALDI-TOF-MS z laserem N2,
A=337 nm, Bruker Daltonik Gmibh, Bremen, Brema, Niemcy, EX52600 MALDI-TOF-MS
z laserem N, A=337 nm, Zybio Inc., Chongging, Chiny). Aparaty poréwnata ze sobq pod.
wzgledem wynikéw identyfikacji [P5], stwierdzajagc e jako$é oprogramowania,
obszerno$c. i aktualnosé baz danych wplywajg istotnie na skutecznoéé identyfikacji
bakterii. Wykazata, ze peréwnywane 2 systemy spektronietryczne Bruker BioTyper oraz
Zybio EXS3600 daja wysoka efektywnosc identyfikacji izolatéw bakteryjinych na
pozmmle 96 % i 92%, a ok. 90% izolatow uzyskato zbiezne wymkl co swiadczy
0 réwnowaznosci testowanych urzgdzéen i baz danych, Na podkreslenie zastuguje
rowniez fakt ze jako jedna z pierwszych poddata: walidacji spekirometr Zybio. Inc,,
Chongging, Chiny.

W pracy [6] doktorantka opracowata metode analizy: lekcopornosel na
antybiotyki 3 -laktamowe (karbapenemy, cefalosporyny) bakterii patogeninych. £.coli,
P.aeruginosa, P.mirabilis odpowiedzialnych m.in. za zakazenia stopy cukrz_y(io_wej oraz:
drédg moezowych, 2z zastosowaniem techniki MALDI. Walidacjé metody wykonata
‘W opardiu o wyniki uzyskane z analiz molekularnych (PCR), i metody konivencjonainej
({testy paskowe). Zastosowata podejscie multiplex PCR w celu jednoczeésnej detekeji kilku
‘genéw odpowiedzialnych za lekooporno$é bakterii, co pozwalito na ‘walidacje metody
spektrometrycznej

Pod  wzgledem  metodyczriym  doktorantka optymalizowata  wybor
standardowych matryc sposréd bazowych zwigzkéw kwas 2,5 dihydroksybenzoesowy
(DHB} [P4, P7] i kwas o-cyjano-4-hydroksybenzoesowy (HCCA} [P3, P5, P&, P7], co
istotnie wplywa na fingérprint.w proteomice i lipidomice, szczegéinie w rozréznianiu
szczepOw bakteryjnych. Zastapita réwniez klasyczne matryce hanoczastkami srebra [P7,
P8, co zwiekszyto detekcje zwijzkow o niskiej masie czgsteczkowej. Doktorantka
udowodnita w pracy [P7], ze chemiczne osadzanie z fazy gazowe] zapewnia
rownomierne. ‘pokrycie powierzchni plytki matrycy nanoczastkami srebra. AgNPs
scharakteryzowata pod wzgledem ksztattu i rqzmiaru_, ponadto stwierdzita ze wraz ze
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wzrostem. masy prekursora wzrasta rozmiar nanoczastek. Otrzymane nanostruktury
umozliwity wykrycie zwigzkéw o niskich masach czgsteczkowych, a otrzymane profile
lipidowe poprawity identyfikacje szczepédw blisko spokrewhionych w peréwnaniu do
stanidardowych matryc MALDI. _

Kolejnym zadaniem badawczym byto wykorzystanie otrzymanych matryc w technice
SALDI {P.S],_ ktore umozliwilo jedncrodna jonizacje i desorpcje analitow i w zwigzku
Z tym precyzyjna analize iloéciows lipidéw

Do waloréw recenzowanej pracy doktorskiej nalezy. zaliczy¢ fakt wykorzystania wielu
metodycznych aspektéw, dotyczacych chemii analitycznej i mikrobiologii, rozbudowania
proteomicznych i lipidomicznych baz danych, 'a takze wykerzystania specjalistycznych
narzgdzi statystycznej do analizy wynikow, co w' konsekwencji czyni prace multi-
dyscyplinarng, a Autorke speqallstq w zakresie spektrometrii mas oraz diagnostyki
mikrobiologicznej. Na uwage zastuguje takie bardzo dobra znajomosé literatury
widoc’:zna-w_'pubiika'cji przeglagdowej oraz we wstepach i dyskusjach wynikdw w pracach
aryginalnych.

Ocena merytoryczna opublikowanych (zaakceptowanych przez wielo recenzentow)
prac jest bardzo wysoka, trudno zZnalei¢ btedy i uchybienia, z uwagi na znaczenie
poruszane’go't'ema'tu,__op racowanie i zastosowanie nowych metod badawezych nasuwajg
sie nastepujace pytania do doktorantki:

1. W jaki sposéb zmiennost: fenotypowa wérdd szczepdw tego samego gatunku-
bakterii wynikajaca z izolacji od réznych pacjentéw, fizjologii wzrostu, moze mieé
wplyw na .ldentyftlcaqe_ metodami  proteomicznymi i lipidomicznymi
z wykorzystaniem m'et'ody MALD] ? Czy na podstawie przeprowadzonych badari
mozna okresii¢ zmienno$¢ szczepowa w obrebie gatunkéw i wynikajacy z tego
procent prawidtowej identyfikacji 7

2. laka jest powtarzalnogé opracowanej metody chemiczrnego osadzania z fazy
gazowej otrzymanej matrycy z nanoczastkami srebra ?

3. Czy opracowane bazy widm dia mikrobiomu zwigzanego ze stopg cukrzycowq
mogg ‘stanowi¢ ogdlnodostepna . biblioteke referencyjna, ktéra moze zostaé
wdrozoha do rutynowych analiz diagnostycznych ?

4. Co doktorantka sadzi o zastosowaniu ‘wieloomicznégo podejécia oraz
maszynowego uczenia w oparciu o sztuczng intéligencie w diagnostyce
mikrabiologicznej ? '

‘4, Podsumowanie i wniosek k‘or’:cbe

W podsumowaniu pragne stwierdzi¢, iz praca doktorska przedstawiona w cyklu
publlkaql Pani mgr Eweliny Sibifskiej jest oryginalnym, wartoéciowym opracowaniem,
a uzyskane ‘wyniki stanowig cenne Jrodto w doskonaleniu analityki chemicznej na:
potrzeby diagnostyki medyeznej. W moim przekonaniu przedstawiona do recengzji
rozprawa doktorska pt. Istotnosé rozwoju metod spektrometrycznych w procesie
fdentyﬁkac,u mikroorganizméw  mgr Eweliny Slblnsklej, spefnia wszystkie warunki
i wymagania stawiane rozprawom doktorskim okreslonym w art. 13. Ust.1 Ustawy o
stopniach naukowych i tytule naukowym z dnia 14.03.2003 (z pozniejszymi zmianami}.




Whnioskuje o przyjecie rozprawy doktorskiej przez Komisje ds. przewodu
doktorskiego na Wydziale Chemii Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu
i dopuszczenie jej Autorki do dalszych etapéw postepowania o ubieganie sie o nadanie
stopnia naukowego doktora.

Jednoczeénie ze wzgledu na wysoki poziom merytoryczny prac wechodzacych w skiad
rozprawy doktorskiej, podnoszacych istotne aspekty opracowania, walidacji
i zastosowania nowoczesnych technik omicznych z szczegdlnym uwzglednieniem metod
spektrometrii mas do diagnostyki zakazen bakteryjnych i ich lekoopornosci,
wyrdzniajacych sie oryginalnoscia, zastosowanymi nowoczesnymi narzedziami
analitycznymi i opublikowanych w renomowanych czasopismach z JCR (Q1, Q2) wnosze
do Rady Dyscypliny Nauki Chemiczne Wydziatu Chemii UMK w Toruniu o wyréznienie
rozprawy doktorskiej pani mgr Eweliny Sibiriskiej.

Beodto. /@fw wibeo



