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Zanim przejde do dokladniejszego opisu wynikéw, cheiatbym podkreslié,
ze wszystkie rozwazane prace naleza do dziedziny cheminformatyki, czyli leza
na styku informatyki i chemii. Rozwazana tematyka jest warto$ciowa zaréwno
naukowo, jak i z punktu widzenia potencjalnych zastosowan. Niewatpliwie
prace te stanowia takze spojny zestaw, ktorego mysla przewodnia jest in-
terpretowalnos¢ w tematyce zwiazkoéw chemicznych mogacych w przysztosci
pomoéc w leczeniu raka. Warto takze podkredli¢, ze czasopisma w ktorych
prace sie ukazaly to czasopisma o powaznej renomie naukowej, oraz to, ze
Pan Krzysztof Koras jest glownym autorem wszystkich wymienionych prac.
Pierwsze z dwoch rozwazanych prac doczekaly sie licznych cytowan (18 i 8
na podstawie scholar.google), co oznacza, ze zostaly zauwazone i docenione
w Srodowisku naukowym.



Chcialbym tutaj takze zaznaczy¢ moja drobng watpliwos$¢ formalng odno-
$nie przedstawionej rozprawy, a mianowicie rozprawa ta wedtug mojej oceny
jest rozprawa z dorobku, czyli sktada sie z przedstawionych prac naukowych.
Cytujac za Ustawa o szkolnictwie wyzszym, Art. 187.3: ,Rozprawe doktorska
moze stanowi¢ praca pisemna, w tym monografia naukowa, zbiér opubliko-
wanych i powiazanych tematycznie artykutow naukowych, praca projektowa,
konstrukcyjna, technologiczna, wdrozeniowa lub artystyczna, a takze samo-
dzielna i wyodrebniona czes¢ pracy zbiorowej”, moim zdaniem przedstawiona
praca jest de facto zbiorem powiazanych artykuléow (nie jest to moim zdaniem
monografia, gdyz stanowitoby to autoplagiat, jako przekopiowanie wydruko-
wanych artykutéw). Z drugiej strony spisane w rozprawie kluczowe rozdziaty
w zasadzie prawie dostownie (z malymi wyjatkami) powielaja wymienione
przez autora prace naukowe. W konsekwencji w swojej ocenie zajatem sie
tylko rozwazonymi artykutami (pomijam ocene rozdzialéw ktoére im nie od-
powiadaja).

W pierwszej z rozwazanych prac autorzy rozpatruja problem przewidywa-
nia wrazliwosci na leki dla miedzy innymi komoérek nowotworowych. Problem
ten jest w sposob oczywisty istotny dla medycyny spersonalizowanej. Gtow-
nym zadaniem jest wykorzystanie wiedzy na temat celéw lekéw i sposobu ich
dziatania, w celu wybrania wiarygodnych cechy opisujacych linie komorek
nowotworowych. Zaprezentowane podejscie jest zweryfikowane dla szerokiego
spektrum zwiazkéw przeciwnowotworowych. W szczegolnosci autorzy wska-
zuja zestaw lekow, dla ktorych mozna zidentyfikowaé tatwe do interpretacji
zestawy cech. Autorzy rozwazaja w sposob naturalny dwie kategorie podziatu
na cechy: metody selekcji motywowane biologicznie i automatyczne metody
selekcji oparte bezosrednio na danych. Co ciekawe, okazuje sie, ze réznica w
wydajnosci predykcyjnej modeli motywowanych biologicznie w pordéwnaniu
z modelami obejmujacymi caty genom jest niewielka, pomimo uzycia znacz-
nie mniejszej liczby cech wejsciowych. Podsumowujac, praca ta to analiza
strategii wyboru cech do przewidywania wrazliwosci na leki. Z czysto infor-
matycznej perspektywy praca praca nie zawiera zbyt wielkiego wktady, gdyz
uzyte modele sa dosy¢ bazowe, a mianowicie to ptytkie modele regresyjne
uzywajace regresji liniowej (w wersji elastic net) oraz lasow losowych.

Celem drugiej pracy jest stworzenie nowego systemu rekomendacji sieci
neuronowej do przewidywania czuto$ci inhibitora kinazy. Problem przewi-
dywania wrazliwo$ci na leki mozna okresli¢ jako problem rekomendacji, w
ktorym linie komoérek nowotworowych i leki sg analogiczne odpowiednio do
uzytkownikéw i przedmiotow. Celem jest zalecenie najlepszego leku dla danej



linii komoérkowej. Zaproponowany model, nazwany ,,Drug Efficacy Estimation
Recommender System” (DEERS), wykorzystuje cechy molekularne linii ko-
morek nowotworowych i profile hamowania kinaz przez leki. Jak pokazuja
autorzy, w analizie porownawczej DEERS przewyzsza dwa inne modele sys-
temu rekomendacyjnego opartego na MF i osigga podobnie dobre wyniki jak
najlepiej dziatajacy algorytm XGBoost, przy czym jest interpretowalny. DE-
ERS zawiera dwa plytkie! autoenkodery do projekcji cech linii komérkowych i
lekéw w 10-wymiarowych ukrytych reprezentacjach oraz sie¢ neuronows typu
feed-forward. Wartos$ciowe jest zaproponowane podejécie do interpretacji. W
przeciwienstwie do pierwszej pracy ktora zasadniczo ma aspekt gtownie che-
miczny (z niewielkim uzyciem standardowych modeli plytkich), praca druga
zawiera takze interesujacy wklad informatyczny. Pozwala takze na analize
modelu w zaleznosci od architektury (w szczegolnosci wymiarowosci prze-
strzeni ukrytej) rozwazanych autoenkoderow.

Ostatnia z przedstawionych prac personalnie byta dla mnie najciekawsza,
gdyz uzywata zaawansowanych metod z gtebokiego nauczania maszynowego.
Zaproponowany model nazwany VADEERS, to system rekomendacji oceny
skutecznosci leku oparty na wariacyjnym autoenkoderze (VAE). Generowa-
nie zwiazkow jest oparte na czesciowo nadzorowanym priorze w przestrzeni
ukrytej zadanym przez mieszanke rozkltadéw normalnych. Pozwala to uzy-
ska¢ poklastrowanie przestrzeni ukrytej, powiazane z okreslonymi wtasciwo-
Sciami rozwazanych zwiazkéw chemicznych. Model bazuje na reprezentacji
SMILES Oceniane warianty VADEERS osiagaja wysoka korelacje (r = 0,87)
Pearsona miedzy rzeczywista i przewidywang wrazliwoscig na lek. Prace te
przeczytatem z duza przyjemnoscia, gdyz jest to jedna z tych wartosciowych
prac ktora efektywnie i tworczo uzywa zaawansowanych narzedzi z nauczania
maszynowego w interpretowalnym generatywnym podejsciu do generowania
lekéw. Zastosowany model w swojej podstawowej idei jest podobny do modelu
SeGMA [Smieja, Marek, et al. "SeGMA: Semi-supervised gaussian mixture
autoencoder."IEEE transactions on neural networks and learning systems
32.9 (2020): 3930-3941] (cytowane w wersji artykutu [56]). Pytaniem ktore
tu mi sie tu w zwiazku z tym nasuneto, jest czy mozliwe byloby zastosowa-
nie w modelu VADEERS takze transferu stylu, ktory w SeGMA sie dobrze
sprawdzil? I czy taki transfer miatby tu naturalna interpretacje chemiczna?

Pod koniec recenzji chciatbym zaznaczy¢, ze prace te dobrze $wiadcza o
warsztacie naukowym Pana Krzysztofa Korysa, co wiecej w kazdej kolejnej

LChociaz w pracy nazywane sa blednie glebokimi.



pracy widaé corasz szerszy zakres stosowanych przez niego narzedzi infor-
matycznych, co dobrze rokuje pod katem jego przyszlej kariery naukowe;.
Podsumowujac, rozprawa spetnia wszelkie zwyczajowe i ustawowe kryteria
stawiane rozprawom doktorskim, w zwiazku z czym wnioskuje o dopuszcze-
nie doktoranta do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.
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