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Recenzja

Rozprawy doktorskiej mgr Gabrieli Jurkiewicz pt.
»Badanie zjawiska fizjologicznego i epifenomenalnego sprzezenia typu faza-

amplituda w sygnalach elektrofizjologicznych”

Promotor

Dr hab. Jaroslaw Zygierewicz

Problematyka naukowa oraz przedmiot rozprawy. Oscylacje sygnatow
bioelektrycznych w mézgu, zwane falami lub rytmami mézgowymi, powstaja w wyniku
synchronizacji aktywnosci wielkiej liczby neuronéw, przy czym czestosé tych oscylacji
jest bardzo zréznicowana (od wolnych fal typu delta o czestosci 2-4 Hz do oscylacji
wysokoczestotliwosciowych o czgstosci powyzej 500 Hz) i zmienia sie w zaleznosei od
warunk6w fizjologicznych i obserwowanego obszaru mézgu. Zaréwno oscylacjom samym
w sobie jak, i réznym formom zalezno$ci miedzy nimi przypisuje si¢ w neurofizjologii
wazng role. W szczegolnosci sprzezenia miedzy oscylacjami o roéznej czestosci, tzw.
sprzgzenia miedzy czestotliwosciowe (ang. cross-frequency coupling, CFC) odgrywaja, jak
si¢ postuluje, istotng rol¢ w szeregu proceséw poznawczych, jak np. podejmowanie
decyzji, pamigé robocza czy formowanie pamigci diugotrwalej. Sprzezenia takie moge
zachodzi¢ albo miedzy fazami obu typéw oscylacji lub tez miedzy faza oscylacji
wolniejszej a amplituda oscylacji o wyzsze] czgstotliwosci (ang. phase-amplitude
frequency coupling, PAC). Najbardziej znanym literaturowym przykladem sprzezenia
PAC jest sprz¢zenie miedzy oscylacjami o czgstosci theta (4-8 Hz) i gamma (40-90 Hz),



wystepujacymi w hipokampie. a mianowicie fakt, iz amplituda oscylacji w pasmie gamma
jest modulowana przez faze oscylacji w pasmie theta. Obserwacja ta stala si¢ punktem
wyjscia dla stynnej teorii Lismana, opublikowanej przeszio 20 lat temu, w ktorej zaklada
sie, ze sprzezenie theta-gamma koordynuje aktywnos¢ neuronow w odpowiedniej skali
czasowej i stanowi podstawowy mechanizm formowania pamigci przestrzennej w
hipokampie (Skaggs et al.. 1996: Lisman et al., 2005). Poza hipokampem PAC jest
obserwowane takze w takich strukturach mézgowych jak kora nowa i zwoje podstawy u
oryzoni, malp i u cztowieka, a potencjalna role tego sprz¢zenia obejmuje nie tylko procesy
pamieciowe ale rowniez integracj¢ i selekcje informacji czuciowej.

Wobec tak duzych mozliwosci poznawczych, jakie kryje w sobie wykrywanie PAC w
strukturach mézgowych, jest zupelnie zrozumiate, ze metodologia zwigzana z jego analizg
i interpretacja wzbudzita zainteresowanie Doktorantki. Autorka rozprawy postawita sobie
za cel opracowanie nowej udoskonalonej metody detekcji PAC. ktéra nazwala
Rozszerzonym Indeksem Modulacji, oraz poréwnanie jej z metodami referencyjnymi.
Przeprowadzita tez szereg badan zmierzajacej do ewaluacji swojej autorskiej metody na

sygnatach symulowanych a takze na sygnatach elektrofizjologicznych.

Analiza tresci rozprawy oraz uzyskanych wynikéw. Przedstawiona do recenzji
praca obejmuje 105 stron tekstu poprzedzonego spisem tresci oraz spisem rysunkow i
wykazem stosowanych skrotow. W rozdziale pierwszym, oprécz przedstawienia
motywacji do podjetych badan i koncepcji pracy Autorka przedstawia nastgpujace tezy,
ktorych uzasadnienia podejmuje si¢ w dalszej czgsci rozprawy:

1. Autorska metoda poprawnie wykrywa sprzgzenie PAC a jej czutos¢ swoistos¢ 1
zalezno$¢ od parametrow analizowanego sygnatu jest poréwnywalna z metodami
referencyjnymi.

2. Metoda ta, w przeciwienstwie do innych metod, wspiera interpretacje wykrytego
sprze¢zenia.

3. Informacja o fazie wolnej oscylacji w ktorej nastepuje sprzezenie, a ktora metoda
wykrywa, jest uzyteczng cecha PAC.

4, Metoda jest uzyteczna do badania dynamiki sprzezen typu faza-amplituda.

Rozdzial drugi zawiera opis dwoch wybranych przez Autorke metod referencyjnych
oraz zwiezly opis metody autorskiej, objasniajacy zasadnicze etapy analizy oraz te
elementy metodologii ktore zostaly ulepszone w poréwnaniu do metod referencyjnych lub

tez zostaty wprowadzone po raz pierwszy.



W rozdziale trzecim przedstawione sa wyniki badan, przeprowadzonych na sygnatach
symulowanych i elektrofizjologicznych, zmierzajace do poréwnania swoistosei i czulosci
metody autorskiej i metod referencyjnych. Wyniki te potwierdzajg teze pierwsza.

Z kolei rozdziat czwarty poswigcony jest udowodnieniu tezy drugiej, czyli wykazaniu
mozliwosci rozréznienia przez autorska metode sprzezen typu faza-amplituda o
charakterze fizjologicznym i epifenomenalnym. Zastosowano tutaj dwa réwnolegle
podejscia: heurystyczny algorytm automatycznie oceniajacy geneze sprzezenia i wykresy
pomocnicze, zawierajagce dodatkowe informacje o cechach danego sprzezenia, oraz
wykazano, ze przy ich uzyciu mozliwe jest rozréznienie cech wlasciwego sprzezenia.

Rozdzial piaty poswigcony zostal bardzo interesujacej tezie trzeciej o uzytecznosci
informacji o fazie, w ktorej wystepuje sprzezenie, a ktorej wykrycie umozliwia autorska
metoda. Opisano tu wyniki analiz sygnatéw elektrofizjologicznych rejestrowanych z
opuszki wechowej szczuréw w trakcie swobodnej aktywnosci a nastgpnie po podaniu
ketaminy — srodka psychoaktywnego, stosowanego jako eksperymentalny lek na depresije.
W badaniu tym wykryto réznicg faz charakteryzujacych sprzezenia oscylacji o niskiej
czestosci z pasmem gamma i z pasmem wysokich czesto$ci oraz odmienna zaleznoéé tych
faz od czestosci amplitudowej. Dato to podstawe do postawienia hipotezy o dwutorowym
przetwarzaniu sygnalow wechowych przez dwa typy komorek opuszki wechowej o
odmiennym czasie reakcji na sygnal czuciowy, ktorej potwierdzenie inspiruje dalsze
badania.

W rozdziale széstym Autorka udowadnia zasadno$¢ tezy czwartej, czyli uzytecznosé
swojej metody w badaniu dynamiki sprzezen PAC. W rozdziale tym przedstawiono wyniki
analiz sygnatéw elektrofizjologicznych charakteryzujgce zalezno$ci parametréw PAC w
opuszce wechowej szczuréw od rytmu oddechowego oraz w trakcie iniekcji ketaminy.
Opisano w jaki sposob wykryte zalezno$ci doprowadzily do wnioskéw dotyczacych
mechanizméw fizjologicznych, m. in. do potwierdzenia hipotezy o roli rytmu
oddechowego w generacji oscylacji wysokoczestotliwosciowych.

Rozdzial sidodmy zawiera podsumowanie przedstawionych w rozprawie wynikow
badah zmierzajacych do ewaluacji metody Rozszerzonego Indeksu Modulacji, opis
ograniczen tej metody oraz przedstawia mozliwosci dalszych jej udoskonalen.

Rozprawa zawiera 44 rysunki i 84 pozycje literaturowe obejmujgce miedzy innymi

najnowsze prace metodologiczne dotyczace sprzezenia faza-amplituda.



Rozprawa doktorska mgr Jurkiewicz zawiera wnikliwg analiz¢ dotychczas
stosowanych metod detekcji PAC i ich ograniczen i stopniowo zaznajamia czytelnika z
charakterem i zasadnoscia wprowadzanych rozwiazan i udoskonalen postugujac sig
szeregiem przyktadow, poréwnan i zastosowan metody autorskiej oraz przedstawiajac
wnioski dotyczace mechanizméw fizjologicznych. wyplywajace z przeprowadzonych
analiz. Ograniczenia wynikajace z charakterystyki sygnaléw oraz wszelkie dostrzezone
mozliwosci popelnienia bledow interpretacyjnych potraktowane sg z wielka uwagg i

przenikliwos$cia a zaproponowane rozwiazania opracowane sa z pietyzmem.

Znaczenie uzyskanych wynikéw dla dyscypliny naukowej. Nie ulega dla mnie
watpliwosci, ze metoda Rozszerzonego Indeksu Modulacji jest uzytecznym narzedziem,
ktore bedzie stosowane w badaniach wymagajacych prawidlowej detekeji fizjologicznych
sprzezen faza-amplituda oraz precyzyjnej charakterystyki ich cech. Nalezy podkresli¢, ze
pakiet zawierajacy autorska metode, metody referencyjne oraz zestaw przyktadowych

skryptow i sygnalow zostat udostepniony do powszechnego uzytku.

Uwagi krytyczne. Mam szereg uwag krytycznych do rozdzialu pierwszego i drugiego,
ktore w przeciwienstwie do nastepnych rozdzialdow zawieraja pewne niejasnosci i
nieprawidlowosci.

1. Rysunek 2.1 to najwazniejszy rysunek prezentowany w rozprawie, przedstawiajacy
gtowne $ciezki ideowe metody Rozszerzonego Indeksu Modulacji wraz z modutem
stuzgcym do oznaczania sprzg¢zenia jako ,,wlasciwe™ lub .,watpliwe”. Informacje te
zostaly stloczone na ok. 1/3 strony i zaggszczone w sposob prawie uniemozliwiajacy
ich percepcje.

2. W sformulowaniu tezy pierwszej znalazlo si¢ niezrozumiale dla mnie sformulowanie
.. wplyw parametrow sygnatu na metode™. Co autorka miata na mysli?

3. Na str. 4 czytamy: .zalezno$¢ miedzy faza oscylacji o niskiej czgstotliwosci a
amplitudg oscylacji o wysokiej czestotliwosci mozna oszacowaé jako skupisko
wektorow zespolonych.” Czy jest to obraz alegoryczny?

4. Nastepnie na str. 5: . Te struktury prowadza do niejednorodnego rozktadu amplitud
sktadowych..” oraz nieco dalej: ..w tym przypadku obecno$¢ sprzezenia jest tylko
innym sposobem opisu specyficznego ksztattu sygnalu”. Uprzejmie proszg o

wyjasnienie. o co tu chodzi.



5. Podrozdziat 1.6 pt. ,,Wstgp do badanych zagadnien elektrofizjologicznych™ zostal
chyba zbyt pospiesznie zredagowany. Znajduje si¢ tam opis dziatania ketaminy, w
ktérym czytamy m.in. ,ketamina to $rodek psychoaktywny stosowany jako zwierzecy
model ostrej psychozy™ i stwierdzenie, iz nie jest znany mechanizm jej dziatanie .
Ponadto w podrozdziale tym wymienione sg znane z literatury sprzezenia faza-
amplituda wykryte w opuszce wechowej. Brak jest natomiast postawionego problemu,
nie wida¢ zwigzku miedzy tymi informacjami i nie jasne w jaki sposob analiza PAC w
opuszce wechowej moze przyczyni¢ si¢ do zbadania mechanizmu dziatania ketaminy.
Pomimo, ze Autorka jest wspotautorem prac traktujacych o tym przedmiocie. Prosze o

wyjasnienie.

Wnhiosek koncowy. Osiagniecie naukowe Doktorantki, polegajace na opracowaniu i
ewaluacji nowatorskiej metody umozliwiajacej identyfikacje i, do pewnego stopnia,
interpretacje sprzezen typu faza-amplituda w sygnatach elektrofizjologicznych, jest istotne
i wazne naukowo. Przedstawione uwagi krytyczne tylko w niewielkim stopniu obnizaja
wartos¢ rozprawy.

Mgr Gabriela Jurkiewicz wykazata si¢ odpowiednig wiedzg z zakresu teorii analizy
sygnalow oraz umiejetnoscia jej tworczego zastosowania do analizy danych pochodzacych
z eksperyment6éw biologicznych. Stwierdzam, ze Jej praca doktorska pt. ,,Badanie zjawiska
fizjologicznego i epifenomenalnego sprzezenia typu faza-amplituda w sygnatach
elektrofizjologicznych™ stanowi wartosciowa, sumiennie przygotowana rozprawe, ktora
spelnia wymagania stawiane rozprawom doktorskim przez Ustawe o Stopniach i Tytule

Naukowym. Jednoczesnie wnosze o dopuszezenie jej do publicznej obrony.



