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RECENZJA
ROZPRAWY DOKTORSKIEJ MGR TOMASZ FALGOWSKIEGO
PT. ,ANALIZA METYLACIJI SEKWENCIJI CPG W OPARCIU O UCZENIE
MASZYNOWE I SIECI NEURONOWE”

Recenzowana rozprawa zostata napisana pod kierunkiem prof. dr hab. n. med. Tadeusza
Sulkowskiego dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne.
Objetos¢ pracy wynosi 187 stron.

Recenzj¢ napisano w celu oceny czy rozprawa spelnia warunki okreslone w art. 187
ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce zwanej dalej Ustawg
(Dz. U. 2018, poz. 1668). Wymogiem art. 187 jest, aby:

1. Rozprawa doktorska prezentowala ogdélng wiedz¢ teoretyczng kandydata w

dyscyplinie albo dyscyplinach;

2. Wykazywala umiejetno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej lub

artystycznej;

3. Przedmiotem rozprawy doktorskiej bylo oryginalne rozwigzanie problemu

naukowego.

Recenzje napisano pod katem cytowanych wymogéw ustawy. Obejmuje ona
nastepujace punkty:

1. Wybdr tematu pracy.
Cel rozprawy.
Ocena merytoryczna i formalna pracy na tle jej uktadu.

Ocena zrodet wykorzystanych w pracy.

ooR W

Whioski koncowe w kontekscie wymogow art. 13, ust.1 Ustawy.



1. Wybér tematu pracy

Badacze uzywajgcy sztucznych sieci neuronowych odniesli w ostatnim okresie wiele
spektakularnych sukcesow. Wynikiem tego bylo na przyklad stworzenie takich narzedzi jak
ChatGPT udostepniajacy szerokiemu gronu odbiorcéw bardziej naturalng forme komunikacji
z komputerem oraz znakomicie ulatwiajaca sterowanie przetwarzaniem danych. Wskazuje to,
ze poszukiwanie nowych zastosowan sieci neuronowych jest bardzo aktualnym i obiecujgcym
kierunkiem badan. Przedstawiona mi do recenzji praca przedstawia zastosowanie sztucznych
sieci neuronowych do analizy metylacji sekwencji CPG. W zamysle Autora zastosowanie
sztucznych sieci neuronowych ma podniesé skutecznos¢ tej analizy w stosunku do dotychczas
stosowanych metod.

W mojej opinii temat pracy zostal wybrany wiasciwie.
2. Cel rozprawy

Celem rozprawy jest ocena czy architektura sieci neuronowej oparta o kombinacje sieci
neuronowej konwolucyjnej i typu transformers, ktora zostala przetrenowana z uzyciem
syntetycznych danych jest porownywalnym lub lepszym od standardowych metod narzedziem
do analizy metylacji DNA. Jest to cel adekwatny do tematu pracy i w mojej opinii zostal

sformutowany wiasciwie.

3. Ocena merytoryczna i formalna pracy na tle jej ukladu

Przedstawiona do recenzji rozprawa sklada si¢ z trzech rozdzialéw (wstep, materialy
i metodyka, wyniki), wnioskéw i dodatku. Lacznie praca liczy 187 stron.

W tym ksztalcie stanowi ona spojng cato$¢ o logicznej strukturze, zgodng z tytulem,
zawierajaca jednak pewne drobne niedociagniecia, ktore wskaze w dalszej czesci recenzji.
Rozprawe mozna traktowa¢ jako prace z pogranicza medycyny i informatyki. Jest to bardzo
wielkg jej zaletg. Autor wychodzac z ulomnosci i niedostatkéw uzywanych obecnie metod
analizy destylacji DNA zaproponowat rozwiazanie dajace znaczaco lepsze rezultaty. Ponadto
stworzyl bibliotek¢ umozliwiajacg wykorzystanie jego rozwigzania przez wszystkie
zainteresowane osoby bez koniecznosci zaglebiania si¢ w jego techniczne aspekty.

W pierwszym rozdziale zatytulowanym wstep Autor przedstawia teoretyczne
informacje niezbedne do realizacji pracy. Rozdzial mozna byloby w mojej opinii podzieli¢ na
dwie czesci: cze$é poswiecong aspektom typowo medycznym i czeS¢ poswigcong aspektom

typowo informatycznym. Ze wzgledu na to, ze rozdzial liczy 56 stron mozna byloby



pomysleé o podzieleniu go na dwa rozdzialy: jeden zwiazany z medycyng i drugi zwigzany z
informatyka. W czesci informatycznej rozdziatu Autor szeroko omowit problematyke uczenia
sieci neuronowych oraz przedstawil sieci konwolucyjne i transformers. O ile oméwienie sieci
konwolucyjnych mozna uznaé za wystarczajace, to sieci transformers mozna byloby
przedstawi¢ w pracy w moim odczuciu dokladniej. Specyfika sieci zostala oméwiona dosé
dobrze, ale brakuje miedzy innymi schematu sieci i bardziej szczegélowego omoéwienia
sposobu warstwy kodujacej pozycje. Jest to o tyle wazne, ze sie¢ transformers jest czgscia
rozwigzania zaproponowanego przez Autora rozprawy.

W rozdziale drugim zatytulowanym materialy i metody przedstawiono uzyte metody,
architekture sieci neuronowej oraz zaprezentowano uzyskane wyniki. Wedlug mnie opis
techniczny wykonanego rozwigzania jest zdecydowanie zbyt uproszczony. Brakuje szerszego
opisu sposobu generowania danych symulowanych przeznaczonych do uczenia sieci
neuronowej. Sposob przedstawienia architektury sieci neuronowej moglby by¢ bardziej
szczegdlowy. Autor powinien rowniez zadbaé o wigeej szczegdlowosci w przedstawianiu
roznych parametrow zwigzanych z dziataniem sieci neuronowej. Te wszystkie mankamenty
rekompensuje biblioteka stworzona przez Autora rozprawy, z ktoérej mozna wyczytac
wszystkie informacje o budowie i dziataniu stworzonej sieci neuronowej. Sprawia to, ze
badania przeprowadzone przez Autora mozna bez problemu odtworzy¢ i powtorzy¢, a
zainteresowani badacze mogg dalej rozwija¢ zaproponowane rozwiazanie.

W rozdziale trzecim zatytulowanym wyniki przedstawiono uzyskane przez Autora
wyniki. Autor rozprawy wykazat sie duza starannoscia, aby przedstawi¢ jak najlepiej wyniki
swoich badan. Wyniki jednoznacznie wskazuja na to, ze cel pracy zostat osiggniety.

Whnioski po$wiecone sg analizie wynikéw. Autor rozprawy na podstawie uzyskanych
rezultatdbw wykazuje, ze cel pracy zostal osiagniety. Z punktu widzenia informatycznego
analiza uzyskanych wynikéw nie budzi wiekszych zastrzezen. Moje zastrzezenia budzi
natomiast rola wnioskéw w pracy: Czy jest to analiza wynikéw badan, czy podsumowanie
pracy? Material powinien by¢ podzielony na dwie czgéci. Czes¢ poswigcona analizie
wynikéw powinna trafi¢ jako podrozdzial do rozdzialu zawierajacego przedstawienie
wynikéw badan. Na podstawie pozostalego materiatu i streszczenia analizy wynikow
powinno zosta¢ sformutowane podsumowanie pracy.

Praca pod wzgledem edycyjnym wykonana jest w moim odczuciu stabo. Autor
powinien wiecej uwagi poswieci¢ na wlasciwe formatowanie pracy. Kwestie edycyjne
zmniejszaja czytelnosé pracy. Czytajac ja mozna si¢ tatwo zgubi¢ — nie wiadomo, ktory

rozdziat aktualnie sie czyta. Trudno tez odnalez¢ si¢ w hierarchii rozdzialéw, podrozdziatow i
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pozostatych czeéei strukturalnych pracy. Z tresci pracy nie wynika jednoznacznie wktad
Autora. Cel postawiony przez Autora byt niezwykle ambitny i zostal niewatpliwie osiagniety.
Realizacja celu wymagala ogromnego nakladu pracy, co niestety nie znalazlo
odzwierciedlenia w tresci rozprawy. Jednym z gtéwnych filarow wspotezesnego sukcesu sieci
neuronowych s3g ogromne zbiory treningowe. Przyktadowo zbiér treningowy ImagNet
zawiera 1281167 obrazéw treningowych, 50 000 obrazéw uzywanych w walidacji 1 100000
obrazéw testowych. Prostszy zbiér treningowy MNIST to .tylko” 60000 obrazéw
treningowych i 10000 obrazéw testowych. W postawionym sobie przez Autora rozprawy
zadaniu uzyskanie odpowiednio duzego zbioru danych, aby uzyska¢ w miar¢ prosto
akceptowalny wynik mozna uzna¢ za niemozliwe. Doktorant musiat doktadnie zapozna¢ si¢ z
konstrukeja i dziataniem réznego rodzaju sieci neuronowych, aby z réznych ich fragmentéw
zlozy¢ sieé, ktéra mogtaby poradzi¢ sobie z uczeniem si¢ na bardzo matych zbiorach danych.
To nadal jest jednak za malo, aby uzyska¢ sensowny wynik. Mgr T. Falkowski musiat
przygotowa¢ symulator danych wejsciowych, aby wygenerowa¢ zbiory treningowe i testowe
o odpowiednich wielko$ciach. Symulator musiat precyzyjnie odzwierciedla¢ zachowanie si¢
rzeczywistych danych. Jakiekolwiek bledy w dziataniu symulacji spowodowalyby problemy z
dzialaniem na danych rzeczywistych. To wszystko sprawia, ze zaprojektowanie, przede
wszystkim wlasciwe przetrenowanie sieci neuronowej uwazam za spore osiggnigcie
doktoranta.

Na uwage zastuguje réwniez fakt, ze Doktorant wykonal samodzielnie biblioteke
implementujgcg autorskie rozwiazanie. Jest to zgodne z najnowszymi trendami w nauce,
w ktorych autorzy prac udostepniaja opracowane przez siebie metody w sposob jak
najbardziej przyjazny osobom, ktére chcialyby z nich korzysta¢. Stworzenie biblioteki
zdejmuje z potencjalnych uzytkownikéw metody konieczno$¢ zrozumienia jak ona dziata.
Wystarczy do tego uzy¢ funkcji napisanych przez twércg metody. Obecnie istnicja
renomowane czasopisma naukowe takie jak na przykiad SoftwareX, ktére nie publikuja
wynikéw badan, ale tylko opisy bibliotek zaliczanych do kategorii wolnego oprogramowania
wraz z linkami do repozytoriéw. Jezeli Autor rozprawy nie mysli o skomercjalizowaniu
swojego rozwigzania, to dobrze by bylo jakby pomyslat o publikacji w jednym z takich
czasopism. To pozwolitoby na dotarcie do jeszcze wigkszej grupy ewentualnych osob
zainteresowanych ~ zaproponowanym przez Autora rozwigzaniem. Pozwolitoby tez
Doktorantowi na dostosowanie swojego repozytorium do ogoélnie przyjetych w informatyce

zwyczajéw. Standardy narzucane przez tego rodzaju czasopisma znakomicie to ulatwiaja.

Trzeba doceni¢ mgr. T. Falgowskiego, ze nie bedac informatykiem nauczyt si¢ programowac
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i to w stopniu na tyle zaawansowanym, ze poradzil sobie ze stworzeniem zaawansowanej
biblioteki.

punktu widzenia informatycznego za nowatorskie mozna wedlug mnie uznaé

nastepujace osiggniecia Doktoranta:

I

Znalezienie nowego zastosowania dla sieci neuronowych, tj. analiza metylacji
sekwencji CPG;

Opracowanie metody symulacji danych na potrzeby treningu sieci neuronowych;
Zaproponowanie architektury sieci neuronowej rozwigzujacej wskazane przez

Autora rozprawy zadanie dotyczace analizy metylacji sekwencji CPG

W pracy mozna zauwazy¢ szereg drobnych uchybien, przyktadowo:

L,
2

10.
11.

12,

W calej pracy brak numeracji rozdziatlow, podrozdziatow itp.

Rozdzialy pracy nie rozpoczynaja si¢ od nowej strony, przez co tatwo si¢ w pracy
pogubic;

Stosowanie podpisow pod wzorami czego si¢ w ksigzkach z dziedziny matematyki
si¢ nie stosuje (na przyktad strony 30, 32, 33);

Zbyt duzo tabel i rysunkow znajduje si¢ w gtdéwnym tekscie pracy, co zmniejsza jej

czytelnos¢. Dobrze by bylo przesungé czes¢ z nich do dodatku, np. ze stron 85-105;

. Zbyt dlugie akapity. Przykltadowo akapit ze stron 74-76 obejmuje ponad trzy strony;

Wiele rysunkow jest zbyt matych (na przyklad rysunki 40, 41, 42 itp.). Nalezatoby
je powiekszy¢ albo zmieni¢ opisy osi, tak aby czcionka byta wieksza;

Str. 23, wzor 2. Brak wyjasnienia co to jest 7;

Str. 23, wzor 2. Niekonsekwencja w oznaczeniach logarytmu, przez co wzor staje

si¢ niejasny. Skoro log> to logarytm przy podstawie 2 to jak nalezy rozumie¢ zapis:

log2 (2=2-)2 Jako log, (22mL). czy jako log [2 (22l ) ]2

1-Betai 1-Betal

Str. 23, wzor 2. Brak wyjasnienia co to jest Beta. Czy Beta to to samo co f? Jezeli
tak to jest to zapis nieprawidtowy, nie mozna uzywaé réznych oznaczen do zapisu
tego samego parametru;

Str. 23, wzor 2. Czy Beta; to Beta z indeksem i czy to jest inny parametr?

Str. 30, wzor 3. Nie powinno si¢ uzywaé, w ramach jednego rozdzialu tego samego
symbolu (/) do oznaczenia réznych parametrow (wzory 11 2);

Str. 33, wzoér 8. Zmienne w 1 x oraz w 1 x oznaczajg to samo. W matematyce

pogrubienie moze zmieniaé znaczenie co w tym przypadku jest mylace;



13. Str. 49, rysunek 49. Brak opisu osi;
14. Str. 50, wzor 14. W Polsce separatorem miejsc dziesigtnych jest przecinek, a nie

kropka;

15. Str. 51, wzor 15. Zapis wzoru jest niezgodny z regutami sztuki. Kiedy L (Y, iv.e ))

rowna sie (Y— f (X))z, a kiedy [Y— Fx )]? Powinny by¢ we wzorze stowa: jezeli
lub dla. W tym jednak przypadku nie ma powodu, aby wzdr zapisywa¢ w tej formie.
Powinno sie stworzy¢ dwa odrebne wzory;

16. Str. 51, wzor 15. Czy we wzorze na pewno chodzi o blad absolutny? [Y— 10,4 )] to
nie jest zapis bledu absolutnego. Blad absolutny zapisuje si¢ w ten sposob:
[Y-F(X0)l;

17. Str. 52, wzor 17. W pracy powinien by¢ jednolity system oznaczen. Podstawe
logarytmu nalezy zapisywa¢ w jeden sposdb. Tymczasem we wzorze 7 jest on
zapisany jako e, a we wzorze 17 jako exp;

18. Str. 52, wzdr 19. softmax(x)i czyta si¢ jako softmax(x) razy i. We wzorze raczej
chodzi o zapis softmaxi(x);

19. Str. 52, wzor 19. Znaki znad i spod X ,,uciekly”. Przez co zapis wyglada, jakby zero
byto podnoszone do potegi K-1;

20. Str. 60. Btad odnosnika. Nie mozna znalez¢ odwotania;

21. Str. 61. Niekonsekwentne stosowanie odstepu miedzy liniami w wypunktowaniach.
Na stronie 34 jest wigkszy niz na stronie 61;

22. Str. 65. Cel pracy powinien znajdowac si¢ na poczatku pracy, aby czytajac czes¢
teoretyczng wiadomo bylo po co dany materiat jest wprowadzany.

23. Str. 68. Potowa strony jest pusta. Prawdopodobnie wynika to z blednego dziatania
automatycznego odnosnika;

24. Str. 78, rysunek 31. Rysunek powinien by¢ obrécony o 180 stopni wzgledem
obecnej pozycji. Takg forme orientacji stosuje si¢ zwyczajowo wzgledem tego typu

rysunkéw dla wygody czytelnika.

Pragne podkreslié, ze w mojej opinii wymienione uchybienia w zaden sposéb nie
zmniejszaja wartosci merytorycznej recenzowanej pracy.
7 formalnego punktu widzenia praca jest w miar¢ poprawna, napisana dobrym

jezykiem. Autor dowiodl umiejetnosci konstruowania tekstu naukowego.



4. Ocena zrédel wykorzystanych w pracy

Bibliografia obejmuje 373 zrédta. Wsérdd pozycji literatury przedmiotu ok. 32%
stanowig publikacje z ostatnich 5 lat (2019-2024), co $wiadczy o tym, ze Doktorant jest na
biezgco z najnowszymi doniesieniami w zakresie objetym pracg. Wsrdd cytowanych zrodet
znakomita wigkszo$¢ (99%) stanowia zrédla anglojezyczne. Jezeli istnieje taka potrzeba
Autor nie ma obiekcji, aby powolywaé si¢ na zrodia bardzo stare (50 lat i wiecej). Jednak
takich pozycji jest wzglednie niewiele. Wykaz zrodel z zakresu sieci neuronowych zostal

przygotowany starannie, adekwatnie do postawionego sobie przez Doktoranta celu.
S. Wnhioski koncowe w kontekscie wymogow art. 187 Ustawy

Podsumowujac stwierdzam, Ze w recenzowanej rozprawie Doktorant:
— wykazat si¢ posiadaniem ogélnej wiedzy teoretycznej w odniesieniu do tematyki
jakiej dotyczy rozprawa,
— podjat oryginalny problem, wazny i aktualny zaréwno pod wzglgdem naukowym jak
i praktycznym, dla ktérego zaproponowat autorskie rozwigzanie,
— dowiddl, Ze posiadt umiejetnos¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowe;.
Wyczerpuje to wymagania art. 187, Ustawy, zatem stwierdzam, Ze recenzowana praca
w pelni spelnia wymagania stawiane rozprawom doktorskim i moze by¢ podstawa do
ubiegania si¢ o nadanie stopnia naukowego doktora w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne. W zwigzku z powyzszym wnioskuje¢ o dopuszczenie

mgr. Tomasza Falgowskiego do dalszych etapdw postepowania w przewodzie doktorskim.
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