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Recenzja rozprawy doktorskiej mgr inz. Pauli Stepien
,Komputerowa analiza elementéw testu turii we wspomaganiu diagnostyki choréb
neurodegeneracyjnych” (promotor: prof. dr hab. inz. Ewa Pietka,
promotor pomocniczy: dr inz. Jacek Kawa)

Podstawa niniejszej recenzji jest pismo prodziekana ds. nauki Wydziatu Inzynierii
Biomedycznej Politechniki Slaskiej, prof. dr. hab. inz. Zbigniewa Paszendy z dnia
17.07.2019 r. informujace o powotaniu mnie przez Rade Wydziatu Inzynierii Biomedycznej
Politechniki Slaskiej na recenzenta w postepowaniu doktorskim mgr inz. Pauli Stepien
prowadzonym w dyscyplinie inzynieria biomedyczna.

Choroby neurodegeneracyjne sg szczegélnym przypadkiem choréb uktadu nerwowego,
gdzie uszkodzenie komodrek nerwowych mozgu stanowi podstawowy czynnik
chorobotwoérczy. W wyniku takich choréb dochodzi do uszkodzenia zaréwno funkc;ji
motorycznych organizmu jak i zaburzern pamieci oraz demencji. Choroby te dotykaj3
przewaznie oséb starszych i rozwijajg sie przez dlugi czas nie dajgc zadnych objawow
klinicznych. Wspotczesna medycyna jest niestety bezradna w stosunku do tych schorzen i nie
opanowata dotychczas skutecznych sposobdéw ich leczenia. Mozna natomiast ograniczy¢
objawy oraz skutki, znacznie poprawiajgc komfort pacjenta. Szczegdlnie bardzo waine jest,
zeby wykrywanie takich choréb nastepowato stosunkowo szybko, gdyz zapewnia to
najlepsze wyniki wdrozonej terapii. Potrzebne sg zatem efektywne metody diagnostyczne
umozliwiajgce przeprowadzenie szeroko zakrojonych badan przesiewowych, aby mogty one
objac jak najwieksza czedc starzejgcego sie spoteczernstwa. Ma to szczegdlne znaczenie w
naszym kraju, gdzie ostatnio mozna zaobserwowac pogarszajacy sie jakosc¢ opieki zdrowotnej
wynikajgcg m.in. z niedostatecznej liczby lekarzy, a w szczegdlnosci specjalistéw neurologii i
geriatrii. Z tych wzgledoéw duzego znaczenia nabierajg proby opracowania automatycznych
metod wspomagajacych diagnostyke i rozpoznawanie choréb neurodegeneracyjnych. Tym
zagadnieniom jest poswiecona niniejsza rozprawa. Poniewaz wspotczesne metody
obrazowania medycznego nie zapewniajg poprawnej diagnostyki wiekszosci takich choréb,



to do ich rozpoznawania czesto wykorzystuje sie testy neuropsychologiczne uzywane dla
oceny zaburzen funkcji poznawczych wywotywanych przez te schorzenia. Takie testy m.in.
polegaja na analizie pisma osoby chorej (lub innych stawianych przez nig znakéw
graficznych) co umozliwia oceng dysfunkcji mézgu, poniewaz zaburzenia motoryki organizmu
odwzorowane s3 m.in. w sposobie pisania. Takim testem jest miedzy innymi alternatywny
test turii, ktory polega na rysowaniu przez badanego serii naprzemiennych tréjkatéw oraz
prostokatow bedacych kontynuacja wzoru zapoczatkowanego przez eksperta. Celem
niniejszej rozprawy jest opracowanie automatycznej metody analizy zapisu tego testu w celu
zdiagnozowania u osoby badanej jednej z dwdch choréb neurodegeneracyjnych: choroby
Parkinsona oraz nalezacego do tak zwanych atypowych zespotéw parkinsonowskich
postepujacego porazenia nadjgdrowego (ang. progressive supranuclear palsy, PSP). Cel ten
sformufowany jest precyzyjnie i jednoznacznie, a tematyke rozprawy uwazam za waing
i aktualna, poniewaz uzyskane wyniki moga mie¢ w przysztosci zastosowanie
w automatycznym wspomaganiu diagnostyki tych choréb.

Rownie poprawnie i bez zastrzezen zostata sformutowana teza pracy:

»Komputerowa analiza graficznej reprezentacji serii turii pozwala na wyznaczenie cech
umotiliwiajacych przyporzadkowanie pacjentéw do grup: kontrolnej senioréw, pacjentéw z
chorobg Parkinsona lub postepujgcym porazeniem nadjgdrowym.”

Praca sktada sig¢ z szesciu rozdziatow i dwoch dodatkéw (zawierajacych teksty dwéch
wspotautorskich publikacji dotyczacych zagadnier poruszanych w pracy oraz petna liste cech
charakteryzujgcych wyniki testow turii przeksztatconychs do postaci sygnatowej). Pierwszy
rozdziat stanowi wprowadzenie w tematyke rozprawy, zawiera rowniez cele oraz teze pracy.
W rozdziale 2 przedstawiono opis literatury przedmiotu, zawarto réwniez objawy oraz
wptyw analizowanych chordb na funkcje poznawcze i wykonawcze pacjenta. Rozdziat trzeci
przedstawia metody badania pisma i znakéw stosowane w diagnostyce chordb
neurodegeneracyjnych, w tym analizy wynikow testu turii. Metody te sg gtownie jakosciowe
(wyniki testow oceniajg eksperci), czasem wspomagane prostymi narzedziami jak linijka.
Pacjenci rzadko wykorzystujg urzadzenia typu tablet, gdzie mozna by wyznaczy¢ dodatkowe
obiektywne parametry opisujace cechy pisma, jak jego dynamika lub sita nacisku stosowana
przy pisaniu konkretnych znakow.

W rozdziale 4 przedstawiono autorska metode do analizy wynikow testow turii. Metoda
ta obejmuje szereg elementéw przetwarzania obrazéw oraz sygnatéw, jak akwizycja danych,
wstepne przetwarzanie obrazu, transformacja obrazu do sygnatu jednowymiarowego,
estymacja linii bazowej, wyznaczanie obszaréw zainteresowania przez wydzielenie
poszczegblnych znakéw, rozpoznawanie znakéw (przypisanie ich do prostokata lub trojkata),
estymacja parametrow charakteryzujgcych te znaki oraz klasyfikacja umozliwiajaca
przypasanie wynikéw testu do jednej z badanych grup (pacjenci z dwoma rodzajami schorzen
oraz osoby zdrowe). Nalezy stwierdzi¢, ze przyjety schemat analizy wynikow testow turii jest
poprawny i jego implementacja doprowadzi do osiggniecia celu pracy. Zgromadzono dane
dla czterech grup: 21 pacjentow z chorobga Parkinsona oraz 51 z PSP, 32 osoby w grupie
kontrolnej i dodatkowo 32 osoby w uzupetniajacej grupie kontrolnej. Nie jest jasne
przeznaczenie tej drugiej grupy kontrolnej, w pracy nie znalaztem informacji, czy dane
reprezentujgce te grupe bylty w jakikolwiek sposdb analizowane. Szczegdlnie opracowanie
dwéch elementéw analizy danych zastuguje na uznanie. Pierwszy dotyczy estymacji linii
bazowej analizowanego wykresu turii - jest to niezbedny zabieg potrzebny dla usuniecia
artefaktu zwigzanego z faktem, ze osoby chore nie sg w stanie pisa¢ znakdw w réwnolegtej



do krawedzi kartki linii. Ich zapis faluje i moze by¢ aproksymowany krzywa, tzw. linig bazowa,
ktéra po estymacji jest odejmowana od badanego tekstu dla jego ,wyréwnania”. Do tego
celu zastosowano algorytm BEADS, ktory zostat zaimplementowany w taki sposéb ze, jego
parametry byty estymowane iteracyjnie i dopasowane za kazdym razem do analizowanych
sygnatéw. Pozwolito to na uzyskanie poprawnych estymat linii bazowej przy uwzglednieniu
duzej zmiennosci wykresow tworzonych przez pacjentow w roznych stadiach rozwoju
choroby. Drugim ciekawym opracowanym podejsciem byto rozpoznawanie wydzielonych
znakéw (prostokatow i trojkatow). Wykorzystywano tutaj algorytm marszczenia czasu ktory,
wymagat opracowania wzorcow poszukiwanych znakéw. Do tego celu zastosowano
podejscia wykorzystujgce wtasciwosci powierzchni i konturéw wykrytych elementow,
modele geometryczne poszukiwanych ksztattow o zmiennych parametrach oraz fuzje tych
trzech metod. Dodatkowo wprowadzono pewne warunki w celu ograniczenia liczby
potencjalnych wzorcow dzieki analizie histogramu badanych znakéw. Rozdziat 5 stanowi
kontynuacje omawiania zastosowanych elementow analizy testow turii. Przedstawiono tam
szereg cech wyznaczonych dla badanych ksztattéw, obejmujacych liczne parametry
geometryczne oraz cechy wyznaczone dla catego sygnatu. Dla estymowanych parametrow
przeprowadzono analize statystyczng w celu wylonienia cech o najwiekszej wartosci
dyskryminacyjnej. Zastosowanego do tego celu rdine testy, odpowiednio dobrane w
zaleznosci od wtasciwosci rozktadéw badanych cech. Koricowym etapem byta klasyfikacja
danych. Zastosowano tu tzw. maszyne wektorow wspierajacych (ang. support vector
machine, SVM) z gaussowsky funkcja jadra. Przed klasyfikacjg przeprowadzono réwniez
selekcje cech z uzyciem metody wstecznej regresji krokowej.

W rozdziale széstym przedstawiono i oceniono uzyskane ilosciowe wyniki
przeprowadzonych analiz. Analizy te obejmujg nie tylko koricowy wynik klasyfikacji, ale
rowniez ocene poszczegdlnych etapdéw opracowanej metody, w tym ocene skutecznosci
algorytmow wyznaczania obszarow zainteresowania oraz doktadnosci rozpoznawania
poszczegolnych znakow. Omowiono rowniez wyniki analiz statystycznych za pomoca ktérych
udato sie zidentyfikowac najbardziej istotne dla rozrézniania badanych klas cechy obiektéw
graficznych wystepujacych w tescie. Przedstawiono takze wyniki klasyfikacji danych dla grupy
osob chorych (z rozdzieleniem na pacjentow cierpigcych na obydwie choroby oraz
potraktowanych jak jedna grupa osob chorych) i zdrowych. Dodatkowo, analizy wykonano
dla przypadku automatycznego wykrywania znakéw oraz kiedy znaki te byly identyfikowane
na podstawie obrysow recznych W przypadku eksperymentu z trzema klasami udato sie
uzyska¢ doktadnosc klasyfikatora na poziomie przekraczajgcym 60% przy analizie tréjkatow
oraz wszystkich znakow. Wigksza doktadnos¢ udato sie uzyska¢ w przypadku klasyfikacji
dwuklasowej. Dla wszystkich rodzajow znakéw przekracza ona 85% (trojkaty i wszystkie
znaki) i dotyczy metody poétautomatycznej. Ciekawe byto poréwnanie uzyskanych wynikéw
klasyfikacji z oceng ekspercka - okazato sie, ie doktadnos¢ zaréwno metody
potautomatycznej i automatycznej jest zblizona do wynikéw takiej oceny. Natomiast
opracowane metody charakteryzujy sie wigkszg swoistoscia i mniejszg czutoscia w
poréwnaniu do analizy przeprowadzonej przez eksperta. Analiza i dyskusja uzyskanych
wynikéw zostaly przeprowadzona bardzo starannie. Uzyskane wyniki potwierdzaja, ze
opracowana metoda jest obiecujaca i moze stac sie przydatnym narzedziem zwiekszajacych
efektywnos¢ analizy probek graficznych testu turii zapewniajac  obiektywizacje
i powtarzalnos¢ uzyskanych wynikow badan.



Zawarto$¢ pracy podsumowuje rozdziat 7. Wykaz literatury obejmuje najwazniejsze
pozycje literatury Swiatowej i krajowej dotyczace tematyki zwigzanej z rozprawa. Wykaz ten
zawiera rowniez 22 publikacje wspdtautorskie zamieszczone w czasopismach i materiatach
konferencyjnych, przy czym dwa z nich ukazaly sie w bardzo dobrych czasopismach
Computers in Biology and Medicine (IF = 2.29) oraz Computerized Medical Imaging and
Graphics (IF = 3.30).

Podsumowujgc merytoryczng ocene rozprawy stwierdzam, ze Doktorantka samodzielnie
rozwigzata problem naukowy dotyczacy znalezienia odpowiednich cech elementéw
sktadowych testu turii umozliwiajacych identyfikacje pacjentéw cierpigcych na wybrane
choroby neurodegeneracyjne a takie oséb zdrowych. Doktorantka wykazata sie przy tym
odpowiedniag wiedza teoretyczng z dyscypliny inzynieria biomedyczna, w tym z zakresu
metod przetwarzania sygnatow obrazéw oraz analizy danych. Do najwazniejszych osiggniec
Autorki pracy zaliczam:

e opracowanie i implementacje automatycznej metody analizy wynikéw graficznych
testu turii wspomagajacej diagnostyke oséb z chorobami Parkinsona oraz PSP;

e wstepng weryfikacje opracowanej metody na odpowiednio licznych grupach
pacjentow oraz grupie kontrolnej (szczegdlnie za sukces nalezy uznac¢ zgromadzenie
danych dla az 21 pacjentéw chorujgcych na rzadka chorobe PSP), ktérej wyniki
potwierdzajg skutecznosc tej metody i mozliwosc¢ jej wykorzystania w przysztosci w
praktyce kliniczne;j.

Lektura pracy nasuneta réwniez kilka przedstawionych ponizej uwag dyskusyjnych.

1. Wyijasnienia wymaga zdanie na stronie 48 rozprawy: ,w celu wykorzystania
standardowych narzedzi zbiér otrzymanych wartosci wymaga przeprébkowania
od lewej do prawej stronie obrazu tak, aby odlegtosci pomiedzy poszczegdlnymi
uporzagdkowanymi elementami byty takie same”. Prosze o wyjasnienie na czym
polega i do czego stuzy operacja przeprébkowania i o jakich standardowych
narzedziach jest tutaj mowa.

2. Opisany na str. 70 algorytm Needlemana-Wunscha, ktory stuzy do okreslenia
parametru NW opisujgcego stopien poprawnosci realizacji sekwencji wydaje sie
sprowadza¢ do binarnego poroéwnywania dwoéch ciggow znakéw i okreslenia
procentowego wspotczynnika okreslajgcego ich zgodnosé. Czy zatem do tego
celu rzeczywiscie potrzebne jest stosowanie wzoru 5.3 oraz budowanie macierzy
zgodnosci?

3. Procedura selekcji cech opisana na str. 73 nie jest w petni przejrzysta. Nie
uzasadniono, dlaczego zdecydowano sie na wybor do tego celu dos¢ oryginalnej
metody regresji krokowej i czy porownano zastosowang metode do innych,
powszechnie stosowanych metod ograniczajacych liczbe parametrow. W
szczegolnosci, ze uzyta metoda nie okazata sie optymalna z punktu widzenia
uzyskanych wynikow klasyfikacji w przypadku rozrézniania trzech grup (pacjenci
cierpigcy na dwie choroby oraz grupa kontrolna). Prosze tez o podanie
informacji, ile w efekcie cech zostalo wybranych za pomoca tej metody
i stanowito wyjscie dla klasyfikatora SVM.



4. W pracy zabrakto informacji dotyczacych oceny opracowanej metody
przeprowadzonej przez lekarzy specjalistow z Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego, z ktérymi Doktorantka wspotpracowata.

Inne moje uwagi dotyczg uzycia przez Autorke na str. 96 stowa ,,specyficznos¢” zamiast
,Swoistos¢”. Ponadto w pracy powszechnie wystepuje pojecie ,region zainteresowania” co
jest bezposrednim ttumaczeniem angielskiego region of interest, natomiast w jezyku polskim
przyjeto sie okreslenie ,obszar zainteresowania” (region kojarzy sie bardziej z pojeciem
krainy geograficznej lub jednostki administracyjnej a niekoniecznie z analizowanym
fragmentem obrazu).

Wszystkie moje uwagi krytyczne i dyskusyjne w zadnym stopniu nie wptywajg na
jednoznacznie pozytywng ocene recenzowanej pracy, ktorej zakres miesci sie w dyscyplinie
inzynieria biomedyczna. Stwierdzam, ze praca ,Komputerowa analiza elementéw testu turii
we wspomaganiu diagnostyki chordb neurodegeneracyjnych” zdecydowanie spetnia
wymagania stawiane rozprawom doktorskim zgodnie z Ustawg o stopniach naukowych
i tytule naukowym oraz wnioskuje o przyjecie tej rozprawy i dopuszczenie mgr inz. Pauli
Stepien do publicznej obrony.



