Prof. Krzysztof Fujarewicz Gliwice, 20.01.2025
Katedra Biologii i Inzynierii Systeméw

Politechnika Slaska

krzysztof.fujarewicz@polsl.pl

Recenzja rozprawy doktorskiej
Bartlomieja Szawulaka
zatytutowanej:
Metody porownywania modeli ztozonych systemow biologicznych
wyrazonych za pomocq sieci Petriego

1. Problem badawczy i jego znaczenie

Przedstawiona do recenzji rozprawa doktorska, dotyczy ciekawego problemu poréwnywania
modeli systemdw biologicznych wyrazonych za pomocg sieci Petriego. Fakt, ze model dany
jest za pomocay sieci Petriego powoduje, ze poréwnywanie to ma istotnie inny charakter niz
ten do ktorego jeste§my przyzwyczajeni w biologii systemow.

W biologii systemow, w ktorej tworzone sag modele proceséw biologicznych, ale rowniez
wszedzie tam, gdzie buduje si¢ model matematyczny lub obliczeniowy w oparciu o dane
pomiarowe, porownywanie modeli dokonywane jest w oparciu o wskaznik wyrazajacy jako$¢
dopasowania do danych eksperymentalnych/pomiarowych. W oparciu o wartos$¢ tego
wskaznika mozna wybra¢ model najlepszy, a wigc dokonac¢ selekcji modelu. W
przedstawionej rozprawie doktorskiej poréwnywanie modeli ma zupelnie odmienny charakter
i cel. Celem tym jest raczej udzielenie odpowiedzi na pytanie czym dwa modele r6znig si¢ od
siebie a nie rozstrzygnigcie, ktory z nich jest lepszy.

To spostrzezenie powoduje, ze podczas ,.klasycznej” selekcji dosy¢ tatwo wysnuwaé wnioski
dotyczace natury opisywanych zjawisk. Mowiagc w skrocie, jezeli lepszy model zawiera
cztony opisujace jakies$ zjawisko, to najprawdopodobniej to zjawisko rzeczywiscie ma
miejsce.

W przypadku poréwnywania modeli wyrazonych za pomocg sieci Petriego 1 stosujac metody
przedstawione w rozprawie, zadanie to jest zdecydowanie trudniejsze, o ile w ogdle mozliwe.
Z tego powodu uzyteczno$¢ proponowanych metod w wyjasnianiu natury opisywanego
zjawiska jest zdecydowanie ograniczona. Tym niemniej sam problem poréwnywania sieci
Petriego ma niewatpliwie walor naukowy i doceni¢ nalezy fakt, ze doktorant zmierzyt si¢ z
tym nietatwym i nieoczywistym zadaniem.

Lekture rozprawy doktorskiej nie utatwit fakt, ze autor nie artykuluje wyraznie, przynajmniej
we wprowadzeniu, w jakim celu to porownywanie modeli jest dokonywane i jaki moze by¢
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wplyw wyniku tego poréwnania na zrozumienie opisywanych zjawisk biologicznych.
Przyktadowo, nie dowiadujemy si¢ we wprowadzeniu do doktoratu czy doktorant bedzie
poréwnywat kilka r6znych modeli tego samego systemu biologicznego, czy modele r6znych
systemow. Jako recenzent, a jednocze$nie jako jeden z pierwszych czytelnikow rozprawy,
odpowiedz na to pytanie znalaztem dopiero w kolejnych rozdziatach, w ktérych
przedstawiono przyklady zastosowania proponowanych metod.

2. Wkiad autora

Recenzowana rozprawa doktorska liczy 160 stron i jej uklad nie budzi zastrzezen.

Po krotkim wstepie zawierajagcym wprowadzenie i przedstawienie celu rozprawy w Rozdziale
2 autor przedstawia podstawowe informacje na temat grafow i sieci Petriego, niezb¢dne dla
zrozumienia dalszych cze$ci rozprawy doktorskie;j.

Kolejny Rozdziat 3 opisuje metody dekompozycji sieci Petriego. Po wprowadzeniu i
zdefiniowaniu odpowiednich poje¢ teorii grafow i teorii sieci Petriego doktorant grupuje te
metody na dekompozycje bazujace na fragmentach t-komponentéw i dekompozycje bazujace
na fragmentach p-niezmiennikow.

Rozdziat 5 dotyczy tzw. wierzchotkdéw rozgateziajacych i stanowi baze dla metod
poréwnywania grafow opisanych w kolejnych rozdziatach rozprawy.

Kolejny 6 Rozdziat po§wigcony jest grafletom i ich zastosowaniu w poréwnywaniu sieci
Petriego. Metody prezentowane w tym rozdziale jako jedyne zostaty opublikowane wczesniej
w artykule: Szawulak, Barttomiej, and Piotr Formanowicz. "Graphlets in comparison of Petri
net-based models of biological systems." Scientific Reports 12.1 (2022): 20942. Rozdziat ten
wraz z kolejnymi rozdziatami 7-9 stanowi zasadnicza czg$¢ rozprawy doktorskiej, bo zawiera
oryginalne propozycje metod porownywania sieci Petriego.

Rozdziaty 7, 8 1 9 opisuja kolejno metody poréwnywania sieci Petriego przy uzyciu
niezmiennikow, wierzchotkdéw rozgaleziajacych oraz porownanie przez dekompozycje.
Rozprawe doktorska konczy Rozdziat 10, w ktorym przedstawiono wyniki uzupetiajacych
eksperymentow obliczeniowych oraz Podsumowanie.

W bazie Web of Science mozna znalez¢ 4 artykuty doktoranta w recenzowanych
czasopismach:

1. Radom, Marcin, et al. "Holmes: A graphical tool for development, simulation and
analysis of Petri net based models of complex biological
systems." Bioinformatics 33.23 (2017): 3822-3823. 20 cyt. (WoS)

2. Formanowicz, Dorota, et al. "The crosstalk between SARS-CoV-2 infection and the
RAA system in essential hypertension—analyses using systems
approach." International Journal of Molecular Sciences 22.19 (2021): 10518. 3 cyt.
(WoS)



3. Szawulak, Barttomiej, and Piotr Formanowicz. "Graphlets in comparison of Petri net-
based models of biological systems." Scientific Reports 12.1 (2022): 20942. 0 cyt.
(WoS)

4. Szawulak, Barttomiej, Marcin Radom, and Piotr Formanowicz. "Comparing Petri net-
based models of biological systems using Holmes." Bioinformatics 38.19 (2022):
4652-4653. 0 cyt. (WoS)

W spisie literatury rozprawy doktorskiej wymienione zostaly jeszcze dwa kolejne artykuty,
ktére sa na etapie recenzji (rok 2024). Sposrod czterech wymienionych dwa z nich pozostaja
w Scistym zwigzku z tematyka doktoratu: ,,petny” artykut [3], w ktorym, co warte
podkreslenia, doktorant jest pierwszym autorem oraz 2-stronicowy artykul [4] opisujacy
funkcjonalno$¢ opracowanego i udostgpnionego spotecznosci akademickiej oprogramowania.
Biorac to pod uwage nalezy stwierdzi¢, ze jak dotad sposrod metod poréwnywania sieci
Petriego opublikowano jeden pelny artykul w czasopismie [3], opisujacy metode
wykorzystujaca graflety, a tym samym przeszedt on z sukcesem proces recenz;ji
wydawniczych w nieztym czasopi$mie. Szkoda, ze jak dotad publikacja ta nie doczekata sig
cytowan. Co ciekawe w spisie literatury doktorant nie umiescil jednej wlasnej publikacji [4]
$cisle zwigzanej z tematykg doktoratu.

Indeks Hirscha Barttomieja Szawulaka w chwili obecnej wg WoS to 2.

Jako glowne osiagnigcia doktoranta przedstawione w rozprawie nalezy wymienic:

e Zebral i przeanalizowat r6zne metody poréwnywania grafow pod wzgledem ich
adaptacji do poroéwnania sieci biologicznych przedstawionych za pomocg sieci
Petriego.

e Dostosowal metody grafletowe do operowania na sieciach Petriego oraz opracowat
nowe struktury (pn-grafletow) i przedstawit testy metryk RGF i GDDA w celu
okreslenia ich mozliwos$ci w poréwnywaniu modeli.

e Opracowal nowe metody poréwnywania sieci Petriego. Jedna z nich bazuje na
dekompozycji do podsieci, w ktérych znajdowana jest wspdlna podsie¢ o znaczeniu
biologicznym. Druga jest metoda bazujaca na znajdowaniu rozktadu wierzchotkow
rozgaleziajacych.

e Przeprowadzit testy majace okresli¢ zalety i ograniczenia prezentowanych metod.

e Opracowal wytyczne do zastosowania poszczegdlnych metod porownywania i
interpretacji ich wynikow.

3. Poprawnosé

Mimo wiasciwego uktadu rozprawy doktorant nie ustrzegt si¢ pewnych bledow i
niekonsekwencji, ktore sprawity, ze przy pierwszym czytaniu tre$¢ nie do konca jest
zrozumiala. Na szczgscie w wigkszos$ci przypadkdéw nasuwajace si¢ podczas lektury
watpliwosci 1 pytania znajduja odpowiedzi w dalszych rozdziatach.



Przyktadem moze by¢ wspomniane wczesniej pytanie o to czy proponowane metody maja
by¢ stosowane do poréwnywania kilku roznych modeli tego samego systemu biologicznego,
czy do poréwnywania modeli kilku réznych systemow. Dopiero z dalszej lektury rozprawy, w
szczeg6lnosci przyktadow obliczeniowych, czytelnik dowiaduje si¢, Ze mozliwe sg oba
przypadki. Z punktu widzenia interpretacji biologicznej sytuacje te sa kompletnie rézne i
warto byloby wyrazniej rozr6znic¢ te przypadki i odpowiednio je skomentowac.

Przydalby si¢ wykaz skrotow, poniewaz jest ich w pracy bardzo duzo i istnienie takiego
wykazu utatwitoby lekture.

Zabrakto mi wyraznie sformutowanej tezy rozprawy doktorskie;.

Przyktad 7.2.1 przedstawiony na stronie 80 jest dosy¢ specyficzny. Jedna sie¢ Petriego
opisuje pacjenta z nadci$nieniem i chroniczng chorobg nerek i infekcja SARS-CoV-2, za$
druga pomija ostatni komponent. Wtasciwie w takiej sytuacji juz na etapie wyboru
porownywanych modeli zdecydowano czym te modele si¢ r6znig i w mojej ocenie jest to
dosy¢ trywialny przyklad obliczeniowy, pomijajac oczywiscie fakt, ze kazda z tych sieci jest
bardzo skomplikowana. Rysunek 7.2, w tym samym przyktadzie mozna byto powigkszy¢ i
zaprezentowac na calej stronie w uktadzie pionowym dla wigkszej czytelnosci.

W przyktadzie 7.2.3 na stronie 84 pojawiaja si¢ dwie sieci o tajemniczych nazwach GG-NER
1 TC-NER. Czytelnik kompletnie nie wie o co chodzi i skad wziely si¢ te nazwy. Nie sg one
wytlumaczone. Brak réwniez odwotania do odpowiedniej literatury. Tajemnica wyjasnia si¢
dopiero na stronie 115 gdzie uzyto tych samych dwdch sieci dla zademonstrowania innej
metody porownywania sieci Petriego.

Podobna sytuacja ma miejsce Przyktadu 8.5.1 ze strony 95. Wykorzystywane sa modele
szlakow metabolicznych o nazwach SM I, SM II oraz SM III. Doktorant pisze, ze zaczerpnat
je z publikacji [51] i na tej wzmiance poprzestaje. Musialem sam powodowany ciekawoscia
przeczyta¢ cytowany artykut, zeby dowiedzie¢ si¢, ze SM I to potaczony model glikolizy 1
szlaku pentozofosforanowego w erytrocytach, SM II to model apoptozy, a SM III to model
hipoksji. Swoja droga wszystkie te sieci Petriego sa w ogolnosci modelami reakcji
biochemicznych, ale tylko pierwsza opisuje szlak metaboliczny, podczas dwie kolejne
nalezatoby nazwac szlakami sygnalowymi, bo uczestnicza w nich procesy transkrypcji i
translacji.

Powyzsze dwie uwagi sugeruja, ze autor nie do konca rozumie w jaki sposdb powstaty
modele (sieci Petriego) wykorzystywane w rozprawie jako przyktady. Nie jest autorem
zadnego z nich. Modele te sg zaczerpnigte z literatury i mam obawy czy potrafitby taki model
sam zbudowac¢. Z tego powodu mam watpliwosci czy rozumie opisywane procesy. A co za
tym idzie, czy potrafilby odnie$¢ wyniki swoich analiz do proceséw zachodzacych w
rzeczywistych systemach biologicznych. Z drugiej jednak strony troche rozumiem doktoranta,
ktory traktuje sie¢ Petriego jako pewien graf, nie wnikajac przy tym za bardzo w to co
reprezentujg poszczegdlne jego wierzchotki 1 krawedzie. Matematyka na przyktad interesuje
stabilno$¢ punktow stacjonarnych uktadu rownan rézniczkowych, a nie stabilnos¢



rzeczywistego systemu (na przyktad uktadu regulacji), ktory jest tymi réwnaniami
rézniczkowymi opisany, co z kolei jest wazne dla inzyniera automatyka.

Punktem wyjscia to zastosowania proponowanych w rozprawie metod jest istniejacy model w
postaci sieci Petriego. Model taki, bedacy grafem, abstrahuje od opisywanych zjawisk
fizycznych. Z tego powodu wydaje si¢, ze metody proponowane w rozprawie majg charakter
uniwersalny i z tego powodu z powodzeniem wyraz ,,biologicznych” mozna by usuna¢ z
tytutu rozprawy. Do tego stwierdzenia sktania mnie rowniez to, ze wyniki analiz (poréwnania
modeli) nie sg odnoszone do rzeczywistego systemu biologicznego. Z tego tez powodu
powstaje zasadne pytanie. Czy przedstawione metody poréwnywania sieci Petriego moga by¢
zastosowane do innych systeméw, na przyktad proceséw produkcyjnych lub finansowych?
Czy chcac uzy¢ przedstawione metody nalezatoby ,,adaptowac” aby uwzgledni¢ specyfike
tych systemow?

4. Wiedza kandydata

Rozdziaty 2-5 zawieraja wyczerpujace informacje o istniejacym stanie wiedzy w zakresie
teorii grafow i sieci Petriego. Same w sobie sg nieztym kompendium, ktére moze by¢
traktowane jako material zrodtowy. Biorac to pod uwage nie mam watpliwosci, ze potwierdza
to bardzo dobry ogdlny stan wiedzy kandydata w zakresie Informatyki techniczna i
telekomunikacja.

Podobnie oceniam zamieszczony spis literatury (w liczbie 144) jako odpowiedni i
WyCzerpujacy.

Powyzsze sprawia, ze nie mam watpliwosci co do tego, ze doktorant posiada ogdlng wiedzg w
dyscyplinie Informatyka techniczna i telekomunikacja.

5. Podsumowanie

Przedstawione w recenzji uwagi krytyczne w niewielkim stopniu wptywaja na ogdlng dobra
oceng rozprawy. Niektore z tych uwag maja charakter edycyjny, a niektore polemiczny. Nie
mam watpliwosci co do tego, ze kandydat do stopnia naukowego doktora zajal si¢ waznym i
istotnym problemem badawczym, a wyniki przez niego przedstawione sg istotnym wkladem
w dyscypling Informatyka techniczna i telekomunikacja.

Biorac pod uwage opinie zaprezentowane w poprzednich punktach i wymagania
zdefiniowane przez art. 187 Ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce (z pdzniejszymi zmianami) ! moja ocena rozprawy pod wzgledem trzech
podstawowych kryteriow jest nastgpujaca:

! http://isap.sejm.gov.pl/isap.nsf/DocDetails.xsp?id=WDU20190000276



Czy rozprawa zawiera oryginalne rozwigzanie problemu naukowego? (wybierz jedna
opcje stawiajac znak X)

] L] L] L]

Zdecydowanie Raczej TAK Trudno Raczej NIE Zdecydowanie
TAK powiedziec NIE

Czy po przeczytaniu rozprawy zgadzasz si¢, ze kandydat posiada ogdlng wiedzg
teoretyczng w dyscyplinie Informatyka techniczna i telekomunikacja?

] L] L] L]

Zdecydowanie Raczej TAK Trudno Raczej NIE Zdecydowanie
TAK powiedziec NIE

Czy kandydat posiada umiejegtno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy naukowej?

| L] L] L]

Zdecydowanie Raczej TAK Trudno Raczej NIE Zdecydowanie
TAK powiedziec NIE

Podpis



