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1. WSTEP

Autorka rozprawy doktorskiej Pani mgr inz. Malgorzata Zebrowska jest, wedtug bazy WoS,
wspolautorem 3 ciekawych artykuléw w dobrych czasopismach: Frontiers in Physiology
(kwartyl Q2); EPL (kwartyl Q3) oraz Frontiers in Neurosciences (kwartyl Q3), z
ktorych 2 s3 tematycznie blisko zwigzane z treScia Rozprawy. W szczegdlnosei

potwierdza to dobre podstawy i wiedz¢ Doktorantki w obszarze tematyki doktoratu.

Sercowo-plucny test wysitkowy (Cardiopulmonary Exercise Testing — CPET), ktorego
analizie, najog6lniej rzecz ujmujac, poswigcona jest Rozprawa, jest bardzo waznym
elementem wykorzystywanym nie tylko w celach naukowych, ale réwniez w codziennej
praktyce klinicznej. Pozwala on na jednoczesng i zintegrowana ocene odpowiedzi ukfadu
krazenia, oddechowego a nawet nerwowego, migsni szkieletowych i metabolizmu na wysilek
fizyczny.

Celem Rozprawy doktorskiej jest weryfikacja przydatnosci i rozwdj wybranych metod
analizy sygnaléw nieliniowych do oceny przystosowania ukfadu sercowo-naczyniowego i
oddechowego do wysitku fizycznego w oparciu o pomiar przeplywu informacji pomiedzy
danymi CPET. W pracy zbadano zastosowanie metody dwuwymiarowej entropii transferu w
ujeciu symbolicznym, pozwalajacej na ilosciowa oceng wielkosci oraz kierunku sprzezenia

pomigdzy uktadami.

II. ZAWARTOSC i OCENA ROZPRAWY

Rozprawa sklada si¢ z 8 Rozdzialéw oraz obszernej Bibliografii zawierajacej 97 pozycji. Po
Wstepie, w ktorym scharakteryzowano problematyke Rozprawy, cel Rozprawy, w kolejnych
rozdzialach [1. — 4.] zawarto:
Rozdzial 2. podstawowe informacje dotyczace fizjologii wysitku w szczegélnosci adaptacji
(krotko czasowej) do wysitku fizycznego, omawiajac kolejno poszczegélne uklady: krazenia,
oddechowy oraz migsniowy.
Rozdzial 3. opis procedury (CPET) standardowej oceny adaptacji do wysitku fizycznego
nazwanej badaniami ergospirometrycznymi. Pomiary dokonywane w trakcie badania, w
ogdlnosci obejmuja:

o zuzycie tlenu, stezenie tlenu, stezenie dwutlenku wegla,

e produkcje dwutlenku wegla,

e wentylacj¢ minutows,



o zapis EKG,

e cisnienie tetnicze,

o oksymetrie,

e inne parametry.
Sygnaly pomiarowe to m. in.: wentylacja minutowa, zuzycie tlenu, wydalanie dwutlenku
wegla, rytm serca.
W Rozdziale 4 dokonano interesujacego przegladu literatury dotyczacej problemu oceny
sprzezenia krazeniowo-oddechowego, zwracajac uwage na ograniczenia standardowych metod w
szczegllnosci zwigzane z ich interpretacjg oraz zdefiniowano dokladniej problemy badawcze
Rozprawy. Podkreslono, ze kluczowe w badaniach sg sprz¢zenia krazeniowo-oddechowe (CRC -
CardioRespiratory Coupling). W szczegdlnoscei istotne s3:
- niemiarowos¢ zatokowa oddechowa,
- sprzgzenie krazeniowo-wentylacyjne,

- synchronizacja objgtosci wyrzutowej oddechu.

Cel rozprawy okreslono zatem naste¢pujgco:

»Celem niniejszej rozprawy jest weryfikacja stosowalnosci i adaptacja wybranych metod z
nieliniowej analizy sygnatéw do oceny dynamiki szybkich reakcji adaptacyjnych obserwowanych
w trakcie wysilku fizycznego. Wybrana metoda powinna umozliwié¢ interpretacje danych
pozyskiwanych w trakcie badan wysitkowych.”

Jako narzgdzie okreslajace wielkos¢ oraz kierunek sprz¢zenia migdzy zmiennymi oddechowymi
oraz krgzeniowo-oddechowymi w celu oceny krotko-czasowej adaptacji do wysitku fizycznego
zaproponowano (i zweryfikowano) dwuwymiarows entropi¢ transferu w ujeciu symbolicznym
(STE).

W ramach realizacji badan weryfikowano hipotez¢ o mozliwosci wykrywania sprzezen z
zastosowaniem STE migdzy zmiennymi ukladu oddechowego oraz krazeniowo-oddechowego
podczas testow (dwa rodzaje eksperymentow) o dwoch roznych intensywnosciach wysitku oraz

dwoch réznych rodzajach wykonywanych ¢wiczen.

Rozdzial 5 poswigcony zostal wprowadzeniu i opisowi zastosowanej Metodologii.

Podstawowe zadanie z punktu widzenia celow Rozprawy to zastosowanie metodologii
umozliwiajacej wyciagnigcie wnioskéw (chodzi przede wszystkim o interpretacje) odnosnie stanu
ukladu w oparciu o pomiary sygnatow, co przeklada si¢ méwiac najogélniej na glebsza analize
sygnalow czasowych (pomiaréw, probek). Doktorantka na wstepie przypomina Twierdzenia

Takensa (ktore bedzie stosowala) o zanurzaniu, poswigcone zagadnieniu rekonstrukcji uktadu
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dynamicznego z ciaggu pomiardw wykonanych za pomocg jednowymiarowych obserwacji.
Klasyczne wyniki z tej dziedziny orzekaja (z punktu widzenia matematycznego), ze dla ,,typowe;j”
trajektorii uktadu dynamicznego, dowolny stan poczatkowy ukladu jest jednoznacznie
wyznaczony poprzez ,observable” okreslona na przestrzeni standw/pomiaréw, o ile ilos¢
pomiaréw (prébek) przekracza dwukrotnie wymiar (D) przestrzeni fazowej. Dwa parametry, ktore
trzeba wyznaczy¢ w dalszej czg$ci Rozprawy, odgrywaja kluczows role, z punktu widzenia
analizy nieliniowej danych w tym podejsciu, mianowicie: opdznienie czasowe Takensa (tau) i
wymiar zanurzenia (m).

W Rozprawie do wyznaczania opdznienia czasowego zastosowano metode pierwszego minimum
Informacji Wzajemnej Libert & Schuster [60], Physics Letters A, 1989, wykorzystujac funkcje
timeLag z biblioteki nonlinearTSeries jgzyka R. W kolejnym podrozdziale [5.2] Doktorantka
wprowadza wielkosci bazujace na pojeciach z Teorii Informacji takie jak: Entropia Transferu
(TE), miara Kullbacka—Leiblera odlegtosci pomigdzy zmiennymi losowymi oraz Informacja
Wzajemna, ktére bedg wykorzystywane w dalszej czgsci Rozprawy. Kluczowe dla Rozprawy
jest zastosowanie Symbolicznej Entropii Transferu [Staniek&Lehnertz, Physical Review
Letters 2008] opisanej wzorem (5.4) bazujjcej na metryce Kullbacka-Leiblera. W celu oceny
asymetrii przeplywu informacji migdzy Y i X zastosowano naturalng formute (5.5). Transfer
Entropii bada si¢ dla dwéch systemow: systemu X  determinowanego tylko przez swojg
przesztos¢ q(x¢|xt-1) oraz systemu determinowanego takze przez proces napedowy Y
(p(xt|xt-1,yt-1)).

W tym miejscu warto zauwazy¢, ze zaproponowana w pracy Staniek&Lehnertz [67], Physical

Review Letters 2008, Symboliczna Entropia Transferu (STE) powstata na bazie TE zalezy w
sposob istotny od digitalizacji (dyskretyzacji, kodowania) pomiaréw. W pracy proces kodowania
nazywany jest ,.symbolizacjg sygnalu” (podobnie jak w cytowanej w Rozprawie literaturze).

Podrozdziat [5.3] poswigcony jest wlasnie sposobowi ,,symbolizacji” sygnatéw. Doktorantka
pisze, ze kluczowa role w tej metodzie symbolizacji odgrywaja dwa czynniki: i) liczba przyjetych
symboli k ktdre postuzq do digitalizacji; ii) algorytm wyznaczania punktéw segmentacji P
zwigzanej z digitalizacja. Wydaje si¢, ze istotny powinien by¢ réwniez sposob okreélenia
dlugosci przedzialkéw (,,bindw”), na ktory rozbijany jest zakres wartoéci sygnatow. Tym bardziej,
ze jak zaznaczono w Rozprawie: ,,W niniejszej pracy wybor punktéw segmentacji P opiera sie na
funkeji gestosci prawdopodobienstwa”. W Rozprawie przedstawiono algorytm optymalizacyjny

(zaproponowany w Xie, Gao [71], Chaos, 2019) zwigzany z wiasciwym doborem liczby

zastosowanych symboli &, ktéry zmodyfikowano adaptujac go do specyfiki sygnaléw CPET.

Kolejny etap to okreslenie/oszacowanie wymiaru zanurzenia Takensa m. W Rozprawie do tego

oszacowania wykorzystano metod zaproponowana w pracy Cao [72], Physica D 1997.



Na tym etapie symbolizacji wazne jest wlasnie okreslenie dtugosci sekwencji symboli (stow) - m.
Ta sekwencja odzwierciedla wzorce czasowe podane w oryginalnych danych. Zdefiniowane
stowo o dlugosci m jest przesuwane wzdhiz symbolizowanego szeregu czasowego o okreslony
krok (moving window). Zgodnie z wynikami z pracy Xie, J [71], Chaos 2019, parametr m
powinien by¢ taki sam dla obydwu sygnaléw przy obliczaniu dwuwymiarowego STE. W
Rozprawie do analizy wybierano mniejszy wymiar uzyskany dla pary sygnaléw po redukcji
trendu. Redukecja trendu nie byla zastosowana w oryginalnej pracy [71]. Pomyst
zastosowania redukeji trendu wigze si¢ z faktem, ze sygnaly rejestrowane podczas CPET sa
niestacjonarne, o czym $wiadczy wystgpowanie trendow mogacych wplywaé na koncowe wyniki
estymatorow entropii Xiong, W [81], Physical Review E 2017. Tutaj warto dodaé, ze entropia w
ujeciu Shannonowskim jest zdefiniowana dla proceséw stochastycznych stacjonarnych. Jesli
stosowac to pojecie dla proceséw niestacjonarnych to milczaco zaktada si¢ w pewnym sensie
przynajmniej lokalng stacjonarnos¢ (quasi-stacjonarnos¢). Warto dodaé, ze w przypadku ukladow
dynamicznych definiuje si¢ entropi¢ topologiczng i entropie metryczng zwigzane z
~rozdrabnianiem” przestrzeni fazowej przez dane odwzorowanie zadajace dynamike.

Biorac pod uwage specyfike analizowanych danych, w pracy zostaly zaproponowane dwie

potencjalne metody stosowane w_celu usuniecia trendu: funkcja liniowa w przesuwanym

oknie oraz empiryczna dekompozycje modéw.

Druga metoda ,,symbolizacji” sygnatu [5.5] rozwazana w Rozprawie to metoda permutacyjna
(podejscie permutacyjne) zaproponowana w artykule (Xie [71], Chaos 2019). Tutaj symbole sa
definiowane poprzez zmiang kolejnosci wartosci amplitud szeregéw czasowych w oknie o

dlugosci rownej wymiarowi zanurzenia.

Rozdzial 6 poswigcony jest symulacjom numerycznym w celu weryfikacji skutecznosci
zastosowanego algorytmu symbolicznej entropii transferu. Do weryfikacji zdecydowano sie
wykorzysta¢ stynny uklad réwnain Lorentza skfadajacy sie z dwéch dwukierunkowo
sprzgzonych oscylatoréw Lorenza: Li- sterujacego - réwnanie (6.1) oraz L2 — odpowiadajacego -
rownanie (6.2). Do rozwigzania ukladu réwnaf stosowano algorytm Runge-Kutt’a 4-rzegdu
dostepny w bibliotece SciPy jezyka Python 3.7. Badane byly sprzezenia pomiedzy oscylatorami.

W podrozdziale 6.1 podjgto probe analizy dziatania metody adaptacyjnej symbolicznej entropii
transferu (ASTE) na sygnalach x1 oraz x2 prébkowanych nieréwnomiernie (realizowanego
poprzez losowe pomijanie pewnej czgéci pomiaréw) pochodzacych z uktadu Lorentza (6.1) oraz
(6.2) zaszumienia, ktore generowano z rozktadu normalnego dla zakresu od 0 do 90 dB dla

obydwu szeregow czasowych.



W podrozdziale 6.3 dla rozwazanego modelu Lorentza sprawdzono poziomy sprzezen mierzone
wartosciami osiagnigtymi dla metod ASTE oraz PSTE dla ¢ = 0 (bez sprzezenia) do ¢ = 6.
Zatozono, ze wielkos¢ parametr ¢ decyduje o wielkosci sprzgzenia. Uzyskane wyniki pokazaty, ze
metoda ASTE (Rys. 6-5) wykrywa sprzg¢zenie migdzy sygnatami x1 oraz x2. Wartosci ASTE
zmieniajg si¢ w zakresie od 1,27 do 1,59 w przypadku x1—x2 oraz od 1,10 do 1,37 dla x2—x1. W
przypadku przeptywu od x1 do x2 wartosci ASTE zwigkszaja si¢ wraz ze zwigkszanym
sprzgzeniem c¢. W przypadku przeptywu od x2 do x1 zwigkszanie wartosci ASTE nie jest
obserwowane. Dlaczego, jaka jest interpretacja ?

Badania metoda ASTE dla modelu Lorentza pokazaly jej wrazliwo$¢ na nieréwnomierne
probkowanie w sygnalach nieliniowych i niestacjonarnych oraz konieczno$¢ wstepnego
przetwarzania sygnalu (interpolacja sygnatu) w celu ujednolicenia interwaléw czasowych
pomiedzy sasiednimi probkami. Ponadto, przeprowadzone wnioskowanie wplywa bezposrednio
na wstepne przetwarzanie danych podczas stosowania STE do danych CPET i $wiadczy o braku
potrzeby wygladzania sygnaléw za pomocg filtréw dolnoprzepustowych i innych podobnych
technik. Uzyskane podczas testu niezerowe wartosci entropii transferu dla réwnan Lorentza z ¢ =
0 $wiadczg o koniecznosci wykonania testu na tasowanych danych (w celu poréwnania) przed

przystagpieniem do interpretacji wartosci STE dla danych CPET.

W Rozdziale 7 przeprowadzono badania transferu entropii w ujgciu symbolicznym juz dla danych

eksperymentalnych CPET. Eksperyment 1 dotyczyl projektu wykonanego we wspdlpracy z

zespotem fizjologoéw z Katalonskiego Narodowego Instytutu Wychowania Fizycznego. Dane
pomiarowe (15 o0s6éb) oraz zaprojektowany protokél postuzyly do zweryfikowania hipotez
badawczych dotyczacych wykrywania sprzezenia metoda dwuwymiarowej entropii transferu
W uje¢ciu symbolicznym pomigdzy zmiennymi uktadu oddechowego zarejestrowanymi podczas

maksymalnego testu wysilkowego oraz pomiedzy wentylacja (VE), frakcja wydychanego tlenu

(FEO2) oraz frakcja wydychanego dwutlenku wegla (FECO2) podczas wysitku indukowano
podwojng probg z niewystarczajgcym odpoczynkiem. Przeprowadzony test udowodnit
wiarygodnosé¢/skutecznos¢ metody entropii transferu w ujeciu symbolicznym, zaréwno w
przypadku adaptacyjnym, jak i permutacyjnym, do oceny wielko$ci sprzezenia.

Do weryfikacji wykorzystano dane oryginale i dane potasowane. Algorytmy wykrywaly istotnie
nizsza wartos¢ przeptywu informacji miedzy danymi potasowanymi, niz danymi oryginalnymi.
Majac na uwadze, ze dane potasowane w wyniku przestawiania probek sygnatu nie niosa
informacji zawartej w danych oryginalnych, mozliwym jest wnioskowanie o zasadnosci

stosowania ASTE oraz PSTE w celu rozréznienia poziomu przeplywu informacji miedzy



danymi rejestrowanymi podczas badan wysitkowych 2z protokolem maksymalnego

obcigzenia.

Eksperyment 2 dotyczyl projektu wykonanego przez Doktorantk¢ w Pracowni Wysilku
Fizycznego na Wydziale Fizyki Politechniki Warszawskiej. W badaniu wzieto udzial 20
zdrowych osob (11 kobiet, 9 mezczyzn) ze srednia wieku okoto 28 lat. Dane pomiarowe oraz
zaprojektowany protokét postuzyty do zweryfikowania hipotez badawczych dotyczacych
wykrywania sprz¢zenia metoda dwuwymiarowej entropii transferu w ujeciu symbolicznym
pomigdzy zmiennymi ukfadu oddechowego i ukfadu krazenia zarejestrowanymi podczas

submaksymalnego testu wysilkowego oraz wptywu akumulacji wysitku indukowanej podwdjna

proba z niewystarczajgcym odpoczynkiem na zmniejszenie poziomu sprzezenia miedzy
wentylacja (VE), frakcja wydychanego tlenu (FEO2), frakcja wydychanego dwutlenku wegla
(FECO2), zuzyciem tlenu (VO2), wydalaniem dwutlenku wegla (VCO2) oraz rytmem serca
(HR).

W ramach wstepnego przetwarzania kazdy z analizowanych sygnaléw zostal interpolowany
metodg liniowa do czestotliwosci probkowania 1 Hz. Postgpowanie bylo analogiczne do
procedury zastosowanej w Eksperymencie 1. Natomiast do usuniecia trendu Zaproponowano
dwa narzgdzia: metod¢ dopasowania funkeji liniowej w ruchomym oknie oraz empiryczng
dekompozycj¢ modéw EMD, Wu Z, [84], PNAS (2007).

Uzyskane wyniki wskazujg, ze dla wszystkich par sygnaléw zrodlowych i docelowych warto$¢
ilorazu ASTEus9s/ASTE jest istotnie mniejsza od 1, co dowodzi, ze poziom entropii transferu
wyznaczony z danych oryginalnych jest istotnie wyzszy niz z danych tasowanych. Podobna
analiz¢ wykonano dla PSTE. W tym przypadku réwniez dla wszystkich analizowanych par
sygnatow w badanej grupie uczestnikéw uzyskano wartosci PSTE istotnie wyisze niz

PSTEtas9s.

Rozdzial 8 stanowi dyskusja, w ktorej podkreslono znaczenie badan z zastosowaniem testow
CPET, oraz konieczno$¢ wprowadzenia nowych metod analizy takich pomiaréw pozwalajacych
na ich lepszq i glgbszg interpretacj¢. Podkreslono, ze przeprowadzone analizy potwierdzily, ze
zaproponowana metoda adaptacyjnej i permutacyjnej entropii transferu z wykorzystaniem
Twierdzenia Takensa i proponowanych sposobéw symbolizacji (m. in. doboru parametrow)
wykrywa sprz¢zenia migdzy zmiennymi uktadu oddechowego i uktadu krazenia zarejestrowanymi
podczas maksymalnego testu wysitkowego i submaksymalnego testu wysitkowego. Potwierdzono

rowniez, ze akumulacja wysitku indukowana podwdjng proba z niewystarczajacym



odpoczynkiem ma wplyw na zmniejszenie poziomu sprzezenia miedzy wentylacja VE oraz

rytmem serca HR.

III. UWAGI I PYTANIA DYSKUSYJNE

- Podobng metodologi¢ mozna w zasadzie zastosowa¢ w innych problemach wymagajacych
analizy kierunkowych sprzezen dla innych systemow fizycznych, biologicznych — czy

Doktorantka rozwazat takg mozliwos$¢?

- W pracy pojawia si¢ wiele stwierdzei dotyczacych wielkosci przeplywu informacji: duzy,
maly. Kiedy przeplyw informacji jest ,,duzy” ? Zachodzi pytanie do jakiej wielko§¢/wartosci
odnoszone s3 otrzymane wyniki liczbowe? Czy nie bylaby potrzebna normalizacja

otrzymanych wartosci sprzezen?

- W rozprawie znajduje si¢ stwierdzenie: ,W takich przypadkach rekomendowane jest
wyznaczanie opoznienia czasowego na podstawie tzw. informacji wzajemnej. Metoda ta pozwala
okresli¢, na zasadzie probabilistyki, w jakim stopniu dwie wartosci tej samej zmiennej, mierzone
w réznych momentach czasu, sg ze sobg powiazane [55].” - nasuwa sie pytanie jak estymowana

jest Informacja Wzajemna ?

- W pracy zauwazono: ,W tym celu zastosowano sygnaly xi oraz x2 z modelu sprzezonego
oscylatora Lorenza o indeksach prébek [10000:10000+N), gdzie N bylo wartoscig z zakresu od 50
do 3000 z krokiem 50. Analiza uzyskanych wynikéw pozwala stwierdzié, ze wartosci ASTE
wzrastajg stopniowo od 0,13 do ok. 1,57 przy wydluzaniu analizowanych sygnaléw od 50 do
500 prébek (Rys. 6-6). Dla diuzszych zapisow metoda wykrywa sprzezenia na podobnym
poziomie niezaleznie od liczby probek. Spodziewana asymetria przeptywu migdzy X1 oraz x2
zostaje zachowana przy zapisach dtuzszych niz 500 prébek.”

Jaka jest przyczyna takiego zachowania ASTE ?

- W Rozprawie pojawiaja si¢ terminy procesy, komponenty? Co to sa za obiekty z punktu
widzenia matematycznego, trajektorie ukladow dynamicznych, trajektorie  procesdow

stochastycznych?

- Na poziomie definiowania/wprowadzania pojgé/wielkosci dobrze byloby okresli¢ dla jasnosci

wywoddéw do jakich przestrzeni nalezy dana wielkosé.



- jakie estymatory entropii stosowano w Rozprawie ?

Wspomniane powyzej uwagi krytyczne majg charakter dyskusyjny badz zwigzany s3 ze
sposobem prezentacji (nieprecyzyjne niektére zapisy matematyczne) nie wptywaja na fakt, ze
Rozprawa zawiera propozycj¢ obiecujacej oryginalnej metodologii, ktéra okazuje si¢ byc¢

skuteczna w praktycznych zastosowania.

V. PODSUMOWANIE i OCENA KONCOWA

Recenzowana Rozprawa doktorska stanowi bardzo interesujgce opracowanie metody,
bazujacej na zaawansowanych pojeciach i twierdzeniach z uktadéw dynamicznych i Teorii
Informacji, do badania przeptywu informacji oraz kierunku sprzezen miedzy uktadami
odpowiedzialnymi w szczegdlnosci za adaptacje organizmu do wysitku fizycznego. Punktem
wyjécia dla metodologii byty prace opublikowane w renomowanych czasopismach fizycznych
takich jak m.in.: Physical Review Letters, Physica D, Physics Letters A, Chaos, Physical
Review E. W zalozeniach i metodyce Rozprawy wida¢ logike i konsekwencje w osiggnigcia
zatozonego celu. Uzyskane wyniki dla danych eksperymentalnych pokazaly skutecznosé
opracowanych metod.

Biorac zatem pod uwage osiagni¢te wyniki Rozprawy oraz aktywno$¢é i dorobek
naukowy Doktorantki, ktéry oceniam pozytywnie (wykazuje sie ona juz pewng
samodzielnosciag w prowadzeniu badan naukowych) stwierdzam, ze przedstawiona do

oceny Rozprawa doktorska spelnia wymagania stawiane przez odpowiednia Ustawe i
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wnosze jednoczesnie o dopuszczenie rozprawy do publicznej obrony.




