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Ocenarozprawy doktorskiej mgr Kamili Ciezar pt. ,,Metoda ilosciowego
okreslenia zmian w morfologii gruczotéw Meiboma”

Ostatnie miesigce to okres, w ktérym obserwowaliSmy btyskawiczne wejscie pod
strzechy nowych technologii zwigzanych ze sztuczng inteligencjg (m.in. ChatGPT, Dall E2),
wtym obszarze znajdujg sie rowniez takie technologie informatyczne jak uczenie
maszynowe czy sieci neuronowe. W tym kontekscie rozprawa doktorska Pani mgr Kamili
Ciezar pozwala zajrze¢ do badawczej kuchni, w ktérej trwajg prace nad poszukiwaniem
metod, ktére mogg w przysztosci zosta¢ zaimplementowane do autonomicznych (czy
cze$ciowo autonomicznych) systeméw diagnostyki okulistycznej. Przedmiotem swoich
badan Autorka uczynita gruczoty Meiboma, tj. gruczoty tojowe zlokalizowane w tarczkach
powiek. Zaburzenie dziatania tych gruczotéw jest gtdwng przyczyng jednej z najczesciej
diagnozowanych dysfunkcji uktadu widzenia - choroby suchego oka. W ramach projektu
doktorskiego Autorka podjeta sie opracowania i przetestowania nowej, obiektywnej metody
diagnostycznej opartej o automatyczng, cyfrowg analize obrazéw meibograficznych (zdjeé
w podczerwieni wewnetrznych powierzchni tarczek powiek), ktéra pozwoli na ocene poziomu
znieksztatcenia gruczotdbw Meiboma. W przedstawionej pracy oméwiono zaprojektowane
i wykonane urzadzenie do meibografii, a takze opisano kolejne etapy cyfrowej analizy

obrazéw oraz przeanalizowano wyniki dziatania metody.
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Biorgc pod uwage powyzsze, zdecydowanie mozna stwierdzi¢, ze przedtozona praca
jest opracowaniem nie tylko interesujgcym, ale przede wszystkim bardzo waznym. W moje;j
ocenie wartoS¢ merytoryczna osiggnie¢ przedstawionych w pracy jest wysoka, nie tylko
Z czysto poznawczego punktu widzenia, ale takze w zwigzku z jej duzym potencjatem

wdrozeniowym.

Recenzowana praca doktorska zostata wykonana w Zakfadzie Biofizyki
Molekularnej w Scistej wspdtpracy z Laboratorium Fizyki Widzenia i Optometrii, na Wydziale
Fizyki Uniwersytetu Adama Mickiewicza w Poznaniu pod kierunkiem dra hab. Mikotaja
Pochylskiego, Prof. UAM, promotora rozprawy. Zaktad Biofizyki Molekularnej UAM to jedno
Z czotowych laboratoriéw na swiecie, z ogromnym doswiadczeniem badawczym w zakresie
biofizyki, za$ Laboratorium Fizyki Widzenia i Optometrii jest wiodgcym osrodkiem
zajmujgcym sie fizykg proceséw widzenia, ktéra od wielu lat prowadzi prace badawczo-
rozwojowe na pograniczu fizyki, medycyny i optometrii. W przedstawionej pracy doktorskiej

znakomicie wida¢ synergie wynikajgcg ze wspotdziatania tych dwu jednostek.

Rozprawe doktorskg stanowi bardzo dobrze napisane opracowanie, zredagowane
w jezyku polskim na 145 stronach, obejmujgce: siedem rozdziatéw poprzedzonych spisem
tresci oraz streszczeniem w jezyku polskim i angielskim. Prace koncza: spisy rysunkéw
i tabel oraz obszerna literatura (niemal 180 pozycji od 1666(!) do 2022 roku). Zabrakto mi
informacji o aktywnosci naukowej Autorki, tj. wykazu dorobku naukowego (wg WoS
3 artykuty), udziatu w zgtoszeniach patentowych (w ramach pracy zaprojektowano
i skonstruowano meibograf), czy konferencjach naukowych. Rozprawe rozpoczyna rozdziat
zatytutowany Wstep, ktéry ptynnie wprowadza czytelnika w tematyke zwigzang z gruczotami
Meiboma, ich funkcjonowaniem, diagnostykg zaburzen oraz zarysowuje problemy istniejgce
w tym obszarze. Rozdziat |, zgodnie z tytutem, zawiera podstawowe informacje dotyczgce
gruczotow Meiboma. Pierwsza czes$¢ tego rozdziatu to opis gruczotdw, ich budowy i funkcji,
mozliwych zaburzen i choréb z tym zwigzanych. W drugiej czesci tego rozdziatu Autorka
przedstawia technike meibografii oraz subiektywne i obiektywne metody oceny (kwalifikacii)
obrazéw meibograficznych. Rozdziat ten zapoznaje z tematykg badawczg podjetg przez
Doktorantke i lepiej pozwala zrozumie¢ problemy jakich przysparza ocena stanu gruczotéw
Meiboma, a zarazem pokazuje jak wazny iambitny cel postawita sobie Autorka,
rozpoczynajgc prace doktorskg. Ta czesé pracy zawiera interesujgcy, kompletny i aktualny

(wiele cytowan z ostatnich kilku lat) przeglad prac, ktérych autorzy w rdézny sposéb



podejmowali proby oceny stanu klinicznego w oparciu o obrazy meibograficzne. W rozdziale
drugim Pomiary wfasne... opisano zaprojektowane i zbudowane przez Autorke
oprzyrzadowanie umozliwiajgce rejestracje obrazéw meibograficznych (meibograf) wraz
z omoéwieniem wstepnych etapdéw obrobki zdje¢ iich subiektywnej klasyfikacji przez

specjaliste. W tym rozdziale scharakteryzowano tez grupe uczestnikéw badan.

Kolejne dwa rozdziaty opisujg numeryczne metody przetwarzania i analizy danych
zwigzane gtéwnie z transformatg Fouriera (rozdziat Ill) oraz statystyczne metody
pozwalajgce na znajdowanie zaleznosci w wielowymiarowych zbiorach danych takie jak
liniowa analiza dyskryminacyjna (LDA) i analiza gtéwnych sktadowych (PCA) (rozdziat V).
Rozdziat Il i IV zostaty zredagowane z wysokg dbatoscig o precyzje sformutowan oraz szate
graficzng, a tekst uzupetniono o liczne wzory, grafiki i schematy, ktére sg dobrze wybrane
i znaczgco pomagajg czytelnikowi w zrozumieniu tych zlozonych zagadnien. Waznym
aspektem tej czesci pracy sg bezposrednie odniesienia do charakterystycznych wzoréw
wystepujgcych na obrazach gruczotéw Meiboma, ktére sg analizowane w dalszej czesci
pracy. Autorka omawia nie tylko teorie, ale pokazuje jak w kolejnych krokach wykorzystane
bedg poszczegdlne metody numeryczne i statystyczne do analizy obrazéw
meibograficznych. Pani magister Ciezar w tych dwu rozdziatach daje przykfady, ktére
znakomicie obrazujg i uzasadniajg dlaczego wybrane metody obliczeniowe sg wiasciwym
narzedziem do analizy zdje¢ gruczotdéw Meiboma, ktére na powierzchni powieki tworzg

specyficzne uktady graficzne.

Gtéwng czescig rozprawy jest rozdziat V, w ktorym zostaty omoéwione wyniki
prowadzonych analiz. Autorka zaprezentowata dwa podejscia do oceny stanu gruczotéw:
globalne i lokalne. W ftrakcie prowadzonych badan, w pierwszym z nich (globalnym)
wyodrebnita dwie cechy, a w drugim (lokalnym) 30 parametrow opisowych zwigzanych
ze stanem morfologicznym gruczotéw Meiboma. Dzigki temu mozliwe byto m.in. stworzenie
szeregu map, wizualizujgcych takie parametry jak: $rednia czestotliwo$¢ przestrzenna,
szeroko$¢ rozktadu czestotliwosci przestrzennej, kat orientacji i szerokos¢ rozktadu kata
orientacji gruczotow, gradient czestotliwosci przestrzennej czy parametr niespéjnosci katowej
(bardzo ciekawy iinformatywny wskaznik). Mapy te (zestawienie na rys. 61) pozwalajg
zobaczy¢ jak wybrane przez Autorke parametry jednoznacznie wydobywajg z obrazow
meibograficznych dodatkowe informacje. W trakcie analiz korelacyjnych Autorka wykazata,

ze uzywajgc metody gtéwnych sktadowych (PCA) zwiekszenie liczby cech opisujgcych



struktury gruczotdbw nie wptywa na poprawe kwalifikacji obrazow do przyjetych klas
(,zdrowy”, ,chory”, ,posredni’), zas§ w przypadku uzycia nadzorowanej (uwzgledniajgcej
wczesniej uzyskane dane subiektywne) metody klasyfikacji liniowg analizg dyskryminacyjng
(LDA) uzyskuje sie znaczng poprawe efektywnosci kwalifikacji obiektywnej. Rozdziat ten
konczy wazny fragment dotyczacy mozliwosci automatycznej klasyfikacji obrazéw, w ktérym
Autorka skrupulatnie i przejrzyscie (rys. 63, 65, 66) poddaje krytycznej ocenie mozliwosci
wykorzystania réznych podejs¢ (korelacje okreslonych dyskryminatorow LDA czy
skladowych PCA) do obiektywnej i automatycznej kwalifikacji obrazéw do predefiniowanych
klas (,zdrowy”/"chory”, ,zdrowy”/’chory”’/”posredni”). W tym miejscu chciatbym podkresli¢, ze
szereg, opisanych przez Autorke, analiz nie bytby mozliwy do zrealizowania gdyby nie
potrafita ona wykorzysta¢ do swoich badan takich zaawansowanych narzedzi jak np. ImageJ,
LabView, MatLAB, Phyton-ScikitLEARN czy Statistica.

Rozdziat VI to Dyskusja wynikéw, gdzie Autorka zwiezle zarysowuje kontekst
badan, bardzo precyzyjnie i obszernie omawia wyniki przeprowadzonych analiz oraz trafnie
formutuje wnioski. Pani mgr Ciezar podsumowuje tu tez realizacje postawionych celow.
Sposréd osiggnie¢ wymienionych przez Autorke, w mojej ocenie, bardzo istotha jest
mozliwo$¢ obiektywnej lokalizacji przestrzennej zmian w morfologii gruczotéw, na ktorg
pozwala prezentowana w pracy lokalna metoda analizy obrazoéw (graficznie przedstawiona
m.in. na rys. 61). W tej czesci pracy doceni¢ nalezy duzy krytycyzm Autorki, ktéra rzetelnie
przedstawia wady i ograniczenia opracowanej metody, realnie opisujgc niedoskonatosci
dziatania stworzonych algorytméw, pokazujgc jednoczesnie kierunki dziatan, ktére mogtyby
poprawi¢ wyniki oceny stanu gruczotdow Meiboma. W tym m.in. (i) wprowadzenie skali
postepu dysfunkcji z wiekszg liczbg klas lub skali ciggtej opartej o wartosci liczbowe
zdefiniowanych przez Autorke parametrow morfometrycznych; (ii) stworzenie bazy obrazow
Z réznych aparatow, osrodkow i trening systemow sztucznej inteligenciji w trybie gtebokiego
uczenia maszynowego czy (iii) przeprowadzenie dedykowanych badan majgcych na celu
bezposrednie potwierdzenie klinicznej uzytecznosci opracowanego algorytmu, w tym
skorelowanie parametrow wyznaczanych przy pomocy autorskiej metody Pani mgr Ciezar
z cechami fizjologicznymi, czynnosciowym lub funkcjonalnymi gruczotéw, ktére bierze pod
uwage klinicysta diagnozujgc dysfunkcje gruczotdéw Meiboma. Ta czes¢ pracy wyjgtkowo
dobrze pokazuje znajomos¢ przedmiotu badan, krytycyzm w analizie wynikow i dojrzatosc

naukowg Autorki.



Rozprawe doktorskg Pani mgr Ciezar konczy rozdziat VIl Podsumowanie pracy,

gdzie streszczono najwazniejsze wyniki tj. (i) budowe meibografu, analize gruczotow na

poziom

ie (i) globalnym i (iii) lokalnym oraz (iv) mozliwosci automatyzacji procesu klasyfikaciji

obrazow.

Wyniki zaprezentowane w rozprawie dostarczajg niewatpliwie interesujgcych

informacji o potencjale opracowanej i zaprezentowanej tu metody analizy obrazéw, ale

nasuwajg jednoczesnie pewne pytania czy komentarze:

1.

Jakie czesci analiz numerycznych opieraty sie o gotowe procedury/metody istniejgce
w wykorzystywanych narzedziach (np. ImageJ czy LabView), a co Autorka napisata
samodzielnie (np. zakodowata w Phytonie, oprogramowata w MatLABie).

W celu poprawy jakos$¢ rejestrowanych obrazow (zwiekszenia kontrastu) Autorka
sugeruje badania spektroskopowe (pomiar widm absorpciji, dobdér optymalnego
zakresu dtugosci fal oswietlenia i detekcji). Jakie parametry w tym kontekscie ma
zbudowany meibograf?

W Tabeli 2 czy tez w podsumowaniu Autorka uzywa okreslenia ,skutecznos¢” (lub
.efektywnos¢”) do opisu jakosci zaproponowanych klasyfikatorow, zas we
wczesniejszych fragmentach pracy, gdzie prezentowane sg podejscia innych grup
badawczych do oceny stanu gruczotdbw, uzywane sg pojecia ,czutosc”
i ,specyficznosé¢”, ktére to wielkosci méwig nam jak dobrze dana metoda ,radzi sobie”
z diagnozowaniem. Czy w przypadku opracowanej przez Autorke metody mozna
opisac jakosc¢ klasyfikacji uzywajgc pojec ,,czutos¢” i ,specyficznosc”’?

Czy czterostopniowe skale (utamkowa i procentowa) opisane na stronie 33 réznig sie
wytgcznie analizowanymi obszarami (gérna i dolna powieka oraz tylko goérna)?

Na stronach 36-37 opisywana jest 6-stopniowa skala znieksztatcen, w ktorej uzywa
sie kata znieksztatcen. Jak okreslony jest ten kat, co oznacza znieksztatcenie
powyzej 90 stopni? Rysunek 16 nie pomaga w zrozumieniu specyfiki tej skali.
Stworzenie na potrzeby badan meibografu wiasnej konstrukcji to zaleta z punktu
widzenia doktoratu, ale prawdopodobnie wada gdy rozwazamy wdrozenie systemu.
Tworzagc metode automatycznej oceny stanu gruczotéw Meiboma w oparciu o zdjecia
rejestrowane w komercyjnie dostepnym meibografie, by¢ moze tatwiej bytoby
zaimplementowaé rozwigzania numeryczne proponowane w niniejszej pracy przez

Autorke do istniejgcego oprogramowania.



7.

10.

11.

Zabrakio mi poszerzonej informacji o wynikach subiektywnej oceny obrazéw grupy
badawczej (ile byto obrazéw uznanych przez specjaliste za ,zdrowy’/
"chory”/’posredni” np. podczas klasyfikacji opisanej w podrozdziale 2.5) lub czy wsrod
uczestnikow byli chorzy lub zgtaszajgcy problemy dotyczgce zespotu suchego oka.
Dodatkowo na rysunkach prezentujgcych obrazy mozna doda¢ informacje dotyczaca
uczestnika badania: pte¢, wiek, kwalifikacja, kod uczestnika.

Procedura oszacowania wartosci kgta wyjasniana na rysunku 30 (str. 55) jest co
najmniej nieprecyzyjna lub niewlasciwie narysowana (pomijajgc fakt, ze w tekscie
linia jest szara a w podpisie niebieska @)).

W podrozdziale 2.4. Wstepna obrébka ... pojawia sie informacja, ze uzyskane obrazy
majg rozmiar 800x800 pikseli, a prezentowane w pracy obrazy sg prostokatne.
Z czego wynika ta rozbieznos¢?

Czy jest szansa na komercjalizacje opracowanej przez Autorke metody? Czy s3g
osrodki/firmy, w ktorych metody analizy obrazow medycznych (niekoniecznie
meibograficznych) oparte o techniki sztucznej inteligencji i uczenie maszynowe sa
opracowywane/wdrazane/wykorzystywane?

Czy planowane sg badania/projekt/grant pozwalajgcy na weryfikacje klinicznej

uzytecznosci niniejszych badan?

Na podkreslenie zastuguje wysoki poziom edytorski rozprawy. Praca jest bardzo

estetyczna, z eleganckg szatg graficzng. Mégtbym jednak zaproponowaé Autorce kilka

poprawek natury edytorsko-redakcyjne;j:

1.

Przy kilku rysunkach nie ma ich zrédta (rys. 5, 7, 13, 15), sg to prawdopodobnie
zdjecia wlasne Autorki, co mozna zaznaczy¢ w podpisach (w rozdziale Pomiary
wtasne jest to oczywiste).

Opisywane w tekscie wtdkna miesnia Riolana nie sg oznaczone na schematach.

W tekscie i podpisie rysunku 17 nie ma odniesien do oznaczen (A, B, .., F).
Uzupetnienie rysunkéw od 53 do 59 o obraz (choéby pomniejszony) z rysunku 52
bardzo utatwitoby lekture, np. tak jak zestawienie na rysunku 61, ktére jest bardzo
czytelne i informatywne (nawiasem mowigc, $wietne objasnienia na rysunku 58).

W tekscie na str. 82 Autorka sugeruje, ze ,dalszg analize wygodniej przeprowadzic,
gdy zaleznosci PSD wyrazi sie we wspotrzednych biegunowych”, ale skomplikowany

wykres nr 42 jest prezentowany we wspotrzednych kartezjanskich. Rozumiem, ze



w tekscie chodzito o reprezentacje do dalszych obliczen, a nie przedstawienie
graficzne danych; podobnie na rys. 37 (str. 66) zabrakto informacji w jakim uktadzie
wspotrzednych (kartezjanskim) przedstawione sg obrazy PSD. W tekScie sag
wspomniane zalety prezentacji w uktadzie biegunowym.

Na rysunku 45 (str. 86) nie znalaztem trojkatoéw, o ktérych wspomniano w podpisie.
Czes¢ oznaczen na kilku grafikach np. rys.1 (str. 12), rys. 4 (str. 21), rys. 7 (25),
rys. 50 (str. 95) jest na granicy czytelnosci.

8. Uzycie hermetycznych okreslen branzowych lub zargonowych takich jak ,proces
holokrynowy” (str. 12), ,Scienczenie” (str. 22), Demodex (str. 29) czy ,piki/pikéw”
(str.61) moze budzi¢ konsternacje u czytelnika mniej zapoznanego z tematyka.

9. W opisach numerycznego przetwarzania sygnatow Autorka uzywa okreslen ,mocy
widmowej”, ,energii” w znaczeniu innym niz fizyczne. O tym, ze sama Autorka nie
czuje sie z tym dobrze $wiadczy fakt, ze w wielu miejscach uzywa jednak
cudzystowu.

10. Na str. 13, 39/42 czy 122 stowo ,ilo§¢” zamienitbym na ,liczba” gdy dotyczy ono
obiektow policzalnych (odpowiednio pecherzykdw, gruczotow i klas).

11. Nieliczne powtoérzenia, np. str. 41 4 badz 5 stopniowej skali stopniujgcej stopien
ubytku gruczotéw” czy str. 55 ,Jak wspomniano podczas opisu dostepnych metod
opisu obrazéw gruczotéw Meiboma”.

12. Na stronie 36 opisano jeden z gruczotéw jako ,reprezentacyjny’, a chodzito raczej

o0 ,reprezentatywny”. @

Powyzsze uwagi natury edytorskiej absolutnie nie umniejszajg jakosci merytorycznej
przedstawionej do recenzji rozprawy. Chce raz jeszcze zaznaczyC, ze rozprawe doktorskg
Pani mgr Ciezar czyta sie z duzg przyjemnoscig i z pewng lekkoscia, co zaskakuje jesli sie
wezmie pod uwage fakt, jak trudne i skomplikowane zagadnienia sg w niej omawiane.
Szczegolnie chciatbym tu  wyrézni¢ znakomite omodwienie metod fourierowskich
i statystycznych wraz z uzasadnieniem i przyktadami zastosowania ich w niniejszej pracy. Te

rozdziaty (lll i IV) z powodzeniem mogg stuzy¢ jako materiat dydaktyczny.

Podsumowaujgc, chciatbym stwierdzi¢, iz Pani mgr Kamila Ciezar przedstawita bardzo
wartosciowg rozprawe doktorskg, w ktorej potgczyta warsztat doswiadczalny (projekt
i budowa meibografu) z pogtebiong analiza numeryczng i statystyczng. Badania

zaprezentowane w pracy zostaty wykonane bez zastrzezen co do wybranej metodologii



a dodatkowo wymagaty swobodnego korzystania z wielu narzedzi obliczeniowych oraz
dobrej organizacji i duzej pracowitosci. Sposéb, w jaki Autorka analizowata wyniki badan
i z ostroznoscig formutowata wnioski dowodzi dojrzatosci naukowej Doktorantki. W mojej
opinii oceniana rozprawa spetnia wymagania stawiane w postepowaniach doktorskich
oraz warunki okreslone w art. 13 Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym
oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki z 14 marca 2003 r. (Dz. U. z 2017 r. poz. 1789
z po6zn. zm.). Niniejszym skitadam wniosek do Rady Dyscypliny Nauki Fizyczne
i Astronomia Uniwersytetu Adama Mickiewicza o dopuszczenie mgr Kamili Ciezar
do dalszych etapéw postepowania o nadanie stopnia doktora w dziedzinie nauk
$cistych i przyrodniczych w dyscyplinie nauki fizyczne, w tym do publicznej obrony.

Majgc na uwadze wartos¢ merytoryczng pracy oraz jej interdyscyplinarny charakter
(potaczenie inzynierii optycznej, badan klinicznych z zaawansowanymi technikami analizy
obrazéw), a takze mozliwos¢ uzycia stworzonej metody do dalszych prac nad diagnostyka
choréb zwigzanych z gruczotami Meiboma (by¢ moze diagnostyka z wykorzystaniem badan
zawartych w tej pracy doktorskiej pozwoli uchwyci¢ zmiany funkcjonowania gruczotéw
Meiboma przed wystgpieniem postaci klinicznej choroby) oraz zauwazalny potencjat
wdrozeniowy badan przeprowadzonych przez mgr Ciezar, uprzejmie wnosze do Rady
Dyscypliny Nauki Fizyczne i Astronomia o0 rozwazenie mozliwosci uznania
przedmiotowej rozprawy doktorskiej za wyrézniajaca.

Gratuluje Doktorantce oraz Promotorowi tak cennych rezultatéw badan.
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