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Wstep

Cukrzyca to przewlekta choroba metaboliczna, ktérej podstawowym objawem jest zbyt wysoki
poziom glukozy we krwi. Utrzymujaca si¢ hiperglikemia ma powazne konsekwencje zdrowotne,
arosngca zachorowalno$¢ sprawia, iz choroba staje si¢ prawdziwag epidemig cywilizacyjng. Mimo
wspotczesnego rozwoju technologii i wprowadzania wielu pomocy terapeutycznych (takich jak pompy
insulinowe, glukometry, zaawansowane algorytmy wyznaczania dawek insulinowych czy nowe
procedury medyczne) wickszo$¢ pacjentow cierpiacych na te przewlekta chorobe ma nadal trudnosci
ze zrozumieniem i przestrzeganiem bardzo ztozonych zalecen terapii. Przykladowo samokontrola
poziomu cukru oraz dieta, ktére wymieniane sg jako niezmiernie wazne czynniki terapii u osob
chorych na cukrzyce, okazuja si¢ warunkiem koniecznym, ale niewystarczajagcym. Nawet ich bardzo
rygorystyczne przestrzeganie przez pacjenta nie wystarcza dla zapewnienia mu trwatej rownowagi
metabolicznej. Cukrzyca typu Iloraz zaawansowana cukrzyca typu II wymaga od pacjenta
dodatkowych dzialan w postaci podawania dawek insuliny o stosownej wielkosci i w odpowiednie;j
porze. Dla skutecznej realizacji tych form leczenia pomocne moze by¢ narzedzie teleinformatyczne
pozwalajace okresli¢, kiedy i jaka dawka insuliny powinna by¢ wstrzyknigta.

Jako przyczyng problemoéw zterapia podaje si¢ czgsto brak odpowiedniej edukacji
i niezrozumienie przez pacjentow procesoOw metabolicznych zachodzacych wich ciatach.
W szczegblnosci dotyczy to wpltywu diety czy lekow na poziom cukru we krwi. Stad tez zaréwno
polskie, jak i zagraniczne Towarzystwa Diabetologiczne (np. Canadian Diabetes Association oraz
American Diabetes Association) wymieniaja edukacje jako jeden z pigciu najwazniejszych czynnikoéw
terapii obok samokontroli, diety, insulinoterapii i wysitku fizycznego. Edukacja taka powinna by¢
prowadzona z wykorzystaniem technik teleinformatycznych, poniewaz liczne opracowania
teoretyczne, atakze do$wiadczenia praktyczne dowodza, ze w podobnych zadaniach techniki
nauczania komputerowo wspomaganego (tak zwany e-learning) sa wyjatkowo efektywne
1 ekonomiczne (Tadeusiewicz [1]).

W rozprawie zaproponowano i opisano w warstwie koncepcyjnej i merytorycznej autorski system
w postaci platformy edukacyjnej przeznaczonej dla pacjentow cierpiacych na cukrzyce typu I oraz IL.
Strong praktyczna implementacji i metod¢ publicznego udostgpnienia wynikow pracy reprezentuje
aplikacja internetowa GIGISim (ang. Glucose-Insulin and Glycemic Index Web Simulator), ktora
wykorzystuje dedykowane modele symulacyjne, aby wspomoc zrozumienie procesow metabolicznych
w terapii cukrzycy, a tym samym podnies¢ efektywno$¢ tej terapii. Symulacje takie pozwola nie tylko
lepiej zrozumie¢ zaleznosci pomiedzy wymienionymi aspektami terapii, ale tez dzigki nim pacjent
bedzie mégl zminimalizowac ryzyko powiktan zwigzanych np. ze zmianami w dotychczasowe;j diecie,
przeprowadzajac wstepne symulacje i obserwujac przewidywane reakcje swego organizmu na ekranie

komputera, a dopiero potem podejmujac decyzj¢ o ich ewentualnym wprowadzeniu w zycie.



Zaprojektowany i zaimplementowany przez autork¢ system ma udostgpni¢ chorujacym na
cukrzyce uzytkownikom Internetu narzgdzie umozliwiajagce ocen¢ samokontroli glikemii, diety
i stosowanej insulinoterapii w oparciu o wyniki symulacji. W cukrzycy insulinozaleznej, ktora
wymaga wstrzykiwania insuliny, konieczne jest koordynowanie czasu positku z podawaniem leku.
W cukrzycy insulinoniezaleznej, jesli tylko jest ona wczesnie wykryta, odpowiednio skomponowana
dieta moze by¢ wystarczajaca forma leczenia. W obu przypadkach wizualizacja poziomu glukozy
w zaleznos$ci od wartosci odzywczej spozytego positku (IG, weglowodany ogoétem) lub w oparciu
o zastosowang insuling moze ograniczy¢ inwazyjne badania lub wspomodc dalszy dobor diety czy
lekow.

Glownym przedmiotem pracy doktorskiej stat sie model symulacyjny opracowany przez autorke,
jak rowniez oprogramowanie zbudowane na jego bazie. Do realizacji tego celu konieczne byto
rowniez opracowanie platformy telemedycznej w wybranej technologii webowej (tu ASP.NET, WCF,

SOA).

Modele metabolizmu weglowodanow

Istnieje wiele publikacji poswigconych modelom matematycznym mozliwym do zastosowania
w réznych aspektach terapii cukrzycy. Wigkszo$¢ z tych modeli bazuje na dynamice glukozy
i insuliny, niemniej nie wszystkie mogly by¢ podstawg modelu symulacyjnego do zastosowan
edukacyjnych, ktorego opracowania podjeto si¢ w pracy.

Trzy modele matematyczne, wybrane wsrdd dostgpnych w piSmiennictwie, ktore postanowiono
wykorzysta¢ w charakterze formut opisujacych rozwazane procesy metaboliczne, poddano
w rozprawie weryfikacji, przy czym proces weryfikacji uzyskanych wynikow zostat oparty o:

e istniejgce w literaturze medycznej i1 poradnikach cukrzycowych opisane przypadki wptywu
diety, insulinoterapii, wysitku czy lekéw na glikemie i wahania insuliny;

e  konsultacje z pracownikami Poradni Diabetologicznej CM UJ.

Literaturowe zaleznos$ci zostaly wzbogacone przez autorke tak, aby mialy zastosowanie
praktyczne w przewidzianej w tej pracy symulacji oraz (docelowo) we wspomaganiu terapii cukrzycy.
Przyjeto nastepujace oznaczenia dla podstawowych zmiennych i statych:
g Stezenie glukozy w plazmie krwi

i Stezenie insuliny w plazmie krwi

G Glukoza egzogenna, dostarczana w postaci wlewu dozylnego lub z uktadu pokarmowego
1 Insulina egzogenna, dostarczana w postaci wlewu dozylnego lub iniekcji

Gp Warto$¢ stgzenia glukozy, dla ktorej system znajduje si¢ w stanie ustalonym

Iy Warto$¢ stezenia insuliny, dla ktorej system znajduje si¢ w stanie ustalonym
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0 Progowa warto$¢ stezenia glukozy we krwi, powyzej ktorej glukoza jest wydalana z moczem
o B i w Parametry modeli
Model A

Jako pierwszy wybrano model zaproponowany przez Stanistawa Osowskiego w [4]. Model
uwzglednia podstawowe procesy zachodzace pomiedzy glukoza i insuling w stanie ustalonym oraz po

spozyciu positku, wyrazone bilansem stezen dla glukozy i insuliny w postaci réwnan rézniczkowych.

dg _ {— vgi + w(Y-g)+ G g®) <y (la)
at |- vgi + G g) =2y
di _ {—ai + 1, gy =y (1b)
a A\—ai+1+B(g-v), gO>¢

Wartosci wspotczynnikéw proponowane przez Osowskiego zamieszczono w tabeli 1.

Tabela 1. Domyslne warto$ci parametrow modelu A

Parametr WartoSci WartoSci WartoSci Jednostki
czlowiek zdrowy cukrzyca typ I cukrzyca typ 11
1
a 2.0 2.0 H
h
1
B 0.5 0.0001 = 0.01 [E]
Autor  nie  definiuje R
parametrow dla modely | | €M
Y 0.05 0.05 dla cukrzycy typ I1. hmg
1
o 1.0 1.0 H
h
_ mg
v =Gy 80 80 [ 5
Model B

Model zostat zaproponowany przez Stolwijka i Hardy’ego, a jego szczegdlowy opis znajduje si¢

w pozycji [S]. Réwnania dla modelu:

d_gz{w—vgi—/lg—u(g—e)+G,g>9 (2a)
dt  (w — vgi — Ag + G, g <86

d_i_{_ai-l_l' gy (2b)
at —ai+ 1+ B(g-v) g>¢



Warto$ci parametrow proponowane przez Stolwijka i Hardy’ego zawiera tabela 2.

Tabela 2. Domyslne warto$ci parametréw modelu B

Parametr Wartosci Wartosci WartoSci Jednostki
czlowiek zdrowy cukrzyca typ I cukrzyca typ II
1
a 7600 7600 7600 [mﬂ
20% wartoéci parametru [mIUml]
B 1430 dla osoby zdrowej 1430 mgh
0, S
v 139000 139000 20% warto$ci parametru 1
dla osoby zdrowej mIUh
1
L 7200 7200 7200 [mﬂ
b 2470 2470 2470 [r%l]
m
0 2.5 2.5 25 [—g
ml
mg
0.51 0.51 0.51 —
v [ml
m
w 8400 8400 8400 [—g]
h
Model C

Trzeci model zostal opracowany czgsciowo przez autorke w oparciu o istniejacy, prosty model
symulacyjny utworzony dla programu edukacyjnego STELLA® [6, 7], ktory wspomaga edukacje
amerykanskich studentow medycyny, udostepniajgc $rodowisko budowy modeli symulacyjnych,
farmakokinetycznych i epidemiologicznych z gotowych podzespotéw i komponentéw. Opisuje on
system kontroli glukoza-insulina u 0so6b zdrowych, stad konieczne stalo si¢ zmodyfikowanie modelu
tak, by uzyska¢ symulacje dla oséb chorych na cukrzyce typu I oraz I

Parametry vif modelu C sg wyrazone nie statymi, lecz dyskretnymi (w zatozeniu autorki)
funkcjami. Dla r6znych stezen glukozy g € X oraz insuliny i € Y parametry przyjmuja r6zne wartosci
z okreslonych zbiorow wartosci § € Biv € X, odzwierciedlajagc tym samym, wiarygodniej niz jest to
w modelach A i B, biologiczng ich rolg. Poniewaz warunkujg one odpowiednio sile utylizacji glukozy
i produkcji insuliny w organizmie, procesy te w modelu C, po zmianach autorki, wykazuja nasycenie,
tj. sg ograniczone.

Oryginalne dyskretne odwzorowania S(g) : X — B oraz v(i) : Y - X autorka w docelowym
algorytmie symulacyjnym zastgpita interpolowanymi funkcjami ciggtymi:

dg

—=-v()gtw+G

It (3a)



Z—i =—ai+f(g)+1 (3b)

Podstawowa weryfikacja

Dla zmodyfikowanych modeli autorka przeprowadzila seri¢ badan symulacyjnych, tak aby
uzyska¢ wyniki glikemii i insulinemii odpowiadajace reakcji uktadu metabolicznego obserwowalne;j
u osoby zdrowej oraz chorej na cukrzyce Ilub II na czczo oraz po doustnym tescie tolerancji
glukozy 75g. Badania takie pozwolily na walidacj¢ wynikéw symulacji i, co za tym idzie, okreslenie
wiarygodnosci stworzonych modeli. Kryteriami weryfikacyjnymi w tym badaniu byly kryteria
rozpoznania cukrzycy stosowane powszechnie w praktyce klinicznej, opracowane wg raportow WHO,

1999 oraz American Diabetes Association (ADA), 1997.
Wplyw wysilku fizycznego na metabolizm weglowodanéw

Doktadny wplyw wysitku fizycznego na metabolizm glukozy jest trudny do zmierzenia
i wyrazenia zalezno$ciami matematycznymi; dzieje si¢ tak, gdyz w czasie wysitku fizycznego
utlenione zostaja nie tylko weglowodany, ale iinne substraty energetyczne, takie jak kwasy
tluszczowe czy ciata ketonowe, te przemiany za$§ nie sa objete zaleznosciami w modelach opisanych
w tej pracy. Ztego tez powodu w pracy uproszczono model wysitku fizycznego i odzwierciedlono
jedynie zwiekszone zapotrzebowanie organizmu na glukozg objawiajace si¢ spadkiem jej poziomu
we krwi oraz zmianami, jakie zachodza w ukladzie regulacji glukoza-insulina, gdyz zmiany te sa

istotne dla pacjentéw leczonych insuling.

Proponowana przez autorke rozbudowa modeli obejmuje modyfikacje funkcji insulinozaleznej
utylizacji przez tkanki poprzez zastgpienie stalych parametrow funkcjami zmiennymi w czasie.
Tymczasowe zwigkszenie wrazliwosci pacjenta na insuling (na czas wysitku) da obserwowalny
w symulacji spadek jej poziomu we krwi, gdyz zwigkszy si¢ utylizacja glukozy w komoérkach migsni
szkieletowych — odpowiada to réwniez rzeczywistej reakcji organizmu.

Zaproponowana metoda umozliwita poprawng symulacje wysitku dla modeli B i C. Ze wzgledu
na przyjeta strukture modelu A (fakt, iz parametr Y warunkuje Gjp) niemozliwe jest w nim
zastosowanie jakiejkolwiek metody obnizajacej czasowo poziom glikemii ponizej poziomu bazowego
— Gjp. Jakiekolwiek wymuszenie powodujace obnizenie poziomu glukozy jest rownowazone przez

proporcjonalnie obnizajacy si¢ poziom insuliny.

Modelowanie wchlaniania pokarméw z ukladu pokarmowego, modelowanie wplywu ilo$ci

i jakoS$ci weglowodanéw na dynamike glukozy i insuliny

Odpowiedz metaboliczna na spozywanie weglowodandw jest w praktyce mierzona poziomem

glukozy uwalnianej do krwi po spozyciu positku. Cho¢ wymienniki weglowodanéow (WW) to



jednostka powszechnie znana w literaturze diabetologicznej, stuzaca do uproszczonego szacowania
dawki dziennie spozytych weglowodanow dowolnego rodzaju, zauwazy¢ nalezy, iz nie wszystkie
weglowodany uczestniczg w metabolicznym systemie kontroli poziomu glukozy w identyczny sposob,
tym samym nie wszystkie wplyna na ksztalt krzywej glikemicznej. System WW, cho¢ tatwy
do zastosowania, nie wprowadza dla pacjentow pelnego obrazu procesu biochemicznego — zaktada on
bowiem, iz odpowiedz glikemiczna bedzie identyczna po spozyciu jednakowej ilo$ci weglowodandw.
Tak jednak nie jest, czego dowodza liczne badania przeprowadzone w przeciagu ostatnich lat [8].
Obecnie uwaza si¢, iz Indeks Glikemiczny (IG) lepiej opisuje wplyw spozytego pokarmu na glikemie
przez opisanie dynamiki tej zmiany liczba z zakresu 1-100. Fizjologicznie efekt IG uzasadnia sig¢
istnieniem czynnikow spowalniajacych trawienie i wchianianie weglowodanow, takich jak btonnik,
tluszcz 1 biatko, oraz istnieniem weglowodandw niebioracych udzialu w systemie kontroli stgzenia
glukozy.

Modelowanie efektu indeksu glikemicznego na podstawie analizy proceséw biochemicznych
i fizjologicznych zachodzacych w przewodzie pokarmowym jest niezwykle trudne i wymaga wiedzy
a priori o procentowej zawartosci substancji odzywczych w produkcie oraz stopniu jego rozdrobnienia
i przetworzenia w ukladzie pokarmowym. W pracy tej wykorzystano opracowana przez autorke
metodg, ktora polega na generacji krzywych glikemii odpowiadajacych réznym IG w oparciu
o zmodyfikowanie istniejacych parametrow wejsciowych wybranych modeli.

Modele A, B i C wzbogacono o mozliwo$¢ wizualizowania indeksu glikemicznego poprzez
znalezienie takiej postaci strumienia egzogennej glukozy dla ktorego uzyskiwane w symulacji krzywe
glikemii spetnig warunki dla zadanego IG. Podstawowa ideg jest wigc rozwazenie problemu
poszukiwania krzywej o specyficznym AUC; jako problemu optymalizacyjnego, gdzie
przeszukiwang przestrzenia jest przestrzen mozliwych warto$ci parametrow strumienia glukozy,
a kryterium stopu — uzyskanie w symulacji krzywej glikemicznej o postaci odpowiadajacej reakcji
organizmu na zalozone IG. Algorytm jest zgodny z intuicyjnym zrozumieniem opisywanych
procesow, gdzie posta¢ strumienia trawionej w ukladzie pokarmowym glukozy warunkuje postaé
krzywej glikemiczne za$ schemat blokowy algorytmu prezentuje rysunek 1.

Dla wszystkich trzech modeli uzyskano poprawne krzywe reprezentujace dowolne zadane 1G z

przedziatu 1-100.



START
Wybierz IGggr do symulacji

Uzyj wartosci
domyslnych krzywej
referencyjnej

Czy
wyznaczono
PSM ?

Pobierz specyficzne
parametry krzywej
referencyjnej dla PSM

Wyznacz AUCggr dla krzywej
referencyjnej

'

Losuj parametry i wygeneruj krzywa dla
nowych parametrow

'

Wyznacz AUCxkt przetwarzanej krzywej
oraz oblicz
IGAKT = AUCAKT/AUCREF * 100%

A

A 4

A

NIE

Czy doktadnos¢
c= |IGREF — IGAKT| jest
zadowalajgca?

TAK

STOP
Aktualnie wygenerowany zbior parametrow
opisuje krzywg o zadanym IG

Rysunek 1. Schemat blokowy proponowanego przez autorke algorytmu symulacji IG

Modelowanie wplywu stosowanej insulinoterapii na dynamike glukozy i insuliny

W przypadku cukrzycy typu I oraz w zaawansowanych przypadkach cukrzycy typu Il konieczne
jest leczenie insuling. Mozliwo$¢ okreslenia wptywu zewnetrznie podanej insuliny, czy to w postaci
zastrzykow, czy poprzez pompe insulinowa moze by¢ wige cenna dla uzytkownikéw interaktywnych
symulatorow terapii. Dla potrzeb rozbudowania podstawowego modelu metabolizmu glukozy

1 insuliny o aspekt insulinoterapii nalezy rozwazyc¢:



e istnienie roznych typow stosowanych w Polsce i na $wiecie insulin i jej analogow — rézne ich
rodzaje wykazuja zmienng dynamike i profil dziatania w czasie, co ma bezposredni wplyw na
wyniki uzyskane modelem symulacyjnym;

e istnienie r6znych schematdéw podawania insulin np. basal-bolus itp.;

e istnienie r6znych algorytmow wyznaczania dawek insulin.

Jako jeden z celow pracy przyjgto, iz zaproponowany model symulacyjny bedzie udostepniat
symulacje dziatania pigciu réznych preparatow insuliny.

Cho¢ wlew dozylny, jakim jest podanie insuliny w zastrzyku, jest z punktu widzenia sygnatu
sterujacego jednorazowym impulsem, nalezy pamietaé, iz analogi insuliny sa tak skonstruowanymi
lekami, ze ich uwalnianie do krwi z tkanek posrednich (najczesciej thuszczowej, gdyz tam podawana
jest insulina, a nie dozylnie) jest wydluzone w czasie nawet do 24 h. Autorka, aby uzyska¢ efekt
wlewu insulinowego o dynamice wybranej insuliny, rozwazyta mozliwos$¢:

e dodania do istniejacego ukladu kompartymentu tkankowego, z ktérego uwalniana bylaby

stopniowo insulina do kompartymentu krwi zgodnie z profilem uwalniania si¢ danej insuliny;

e zaproponowania odpowiedniego ksztaltu dla funkcji wlewu insuliny /(%) przy zachowanej

ilosci kompartymentow.

Wybrano drugg metode, ktéra okazala si¢ wiarygodna i wtasciwa dla modelu B. Dla modelu A ani
dla modelu C nie udato si¢ uzyskac efektu insulinoterapii — czy to jakosciowego, czy ilosciowego.
W pierwszym przypadku proby sterowania symulacjg przez strumien insuliny egzogennej prowadzity

do pojawiania si¢ ujemnych (< 0) stgzen insuliny.

Cho¢ uzyskane w pracy wyniki symulacji zblizaja si¢ do wartosci oczekiwanych w rzeczywistej
insulinoterapii rozwazanymi preparatami insulinowymi, zauwazy¢ nalezy, iz u kazdego pacjenta
reakcja na okreslong dawke moze by¢ zupeknie inna, stad nastepujacy wniosek autorki: przy zatozeniu,
izmodut GIGISim ma zastosowanie edukacyjne, wystarczajaca jest prezentacja profili (rozktad
funkcji w czasie) wybranej insuliny, ktory bedzie podobny u wszystkich pacjentéw. Nie bedzie wigc
istotne dokladne okreslenie wplywu (w mg/dl) dawki na glikemig¢, gdyz ten bedzie rézny dla
pacjentow. Nalezy jednak w programie umie$ci¢ stosowne ostrzezenie pod adresem pacjenta,
powstrzymujgce go przed podejmowaniem samodzielnych zmian w ustalonym przez lekarza
dawkowaniu w oparciu o zmiany obserwowane w modelu. Rdézne jest tez zastosowanie insulin.
Analogi dtugo dziatajace, jak Determir i Glargina, stosowane sg, aby odtworzy¢ pule podstawowa
insuliny, tzw. basal. Ich gldéwnym dziataniem jest utrzymanie pewnego poziomu insuliny przez cata
dobe, stad ich dawkowanie nie jest istotne dla obnizania hiperglikemii popositkowej (tzw. bolus).
Insuliny czy tez ich analogi krotko i $rednio dziatajace, jak Lyspro, NPH czy Regular, obnizajg silnie
glikemie. Wynik ilo§ciowy uzyskany dla tych preparatow jest zadowalajacy, zas§ wynik jakosciowy

(odwzorowanie profili dziatania insulin) mozna uzna¢ za bardzo dobry. Oczywiscie ta dobra ocena



moze by¢ wystawiona przy uwzglednieniu celu modelowania, jakim sg wizualizacje isymulacje

edukacyjne, a nie proby odtworzenia badanych zjawisk z calg doktadnoscia.
Projekt architektury GIGISim

Chociaz rozwigzania telemedyczne zazwyczaj obnizaja koszty prowadzenia terapii, sama
budowa takiego rozwigzania informatycznego w praktyce jest bardzo kosztowna. Autorka
zaproponowala wiec budowe systemu GIGISim w oparciu o architekture SOA, dzieki ktorej koszty
budowy tego modutu bylyby minimalne, za§ mozliwo$ci ponownego wykorzystania juz zbudowanego
modutu praktycznie nieograniczone. System GIGISim moze wigc pracowac jako niezalezna aplikacja
webowa 1 udostepnia¢ uzytkownikom w Internecie zlozone wizualizacje. Modut symulacyjny jest
jednak rowniez dostepny w postaci niezaleznej ustugi sieciowej. Dzigki temu inne systemy
telemedyczne moga uzywac juz zaimplementowane modele i wykorzystywa¢ wyniki symulacji
w postaci liczbowej do wiasnych celow. Postepujac zgodnie z podanymi zasadami, mozna istniejace
w Polsce systemy matym kosztem dostosowa¢ do pracy w architekturze SOA, a wiec sprawic, by ich
funkcjonalnos$ci byly dostepne dla innych systeméw w postaci ustug sieciowych. Nie ma tu znaczenia
technologia, w jakiej wykonano te systemy, ani zastosowany jezyk programowania, gdyz architektura

SOA zaktada wspolny protokot wymiany informacji migdzy systemami np. SOAP.

Wychodzac z podanych zatozen, autorka przedstawita propozycje¢ architektury, implementacji
i wdrozenia kompleksowego systemu do wspomagania terapii cukrzycy, w ktorym poszczegolne
komponenty bylyby dostarczane przez rézne jednostki badawcze i medyczne w Polsce, dzigki czemu
uzyskano by najnizszy koszt wdrozenia takiego systemu oraz zapewniono najwickszg integralnos¢

1 jako$¢ zgromadzonych w nim danych oraz §wiadczonych przez system ustug — patrz rysunek 2 i 3.

Oprocz czgsci koncepcyjnej autorka przygotowata w tym zakresie w pelni dziatajaca aplikacje
webowa GIGISim dzigki ktorej mozliwe jest przeprowadzanie symulacji, oraz dostosowata system
do pracy w sieci ustug (SOA), dzigki czemu aplikacja moze wspolpracowaé z innymi systemami
telemedycznymi. Konieczno$¢ integracji réznych platform i rozwigzan medycznych w jeden system
wymieniajg Graschew i Roefols [9], wprowadzajac jednoczes$nie pojecie u-Health (ang. ubiquitous

health) lub VH (ang. virtual hospital) dla okreslenia takiego systemu.

Do implementacji aplikacji webowej GIGISim autorka wykorzystata technologi¢ ASP.NET 3.5.
Kod aplikacji i modutow stworzono w jezyku C#. Jako silnik danych aplikacja wykorzystuje MS SQL
Server 2008 lub inne zrodta danych udostgpnione poprzez serwisy sieciowe. Interaktywne
wizualizacje 1 wykresy wykonywane w przegladarce internetowej sg realizowane dzigki technologii
Silverlight 3.0, ktéra umozliwia szybkie renderowanie ztozonych obrazow. Silverlight jest alternatywa

dla technologii Flash, wspierang przez srodowisko .NET.
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GIGISim udostegpnia wyniki symulacji poprzez portal internetowy. Moga by¢ one rowniez tatwo
przeniesione i dostepne poprzez urzadzenia przenosne, takie jak telefony komoérkowe, co sprawia,

iz system GIGISim moze by¢ uwazany za rozwigzanie telemedyczne.

SYSTEM ;
TELEMEDYCZNY 1 e SYSTEM OPARTY
i & NA SOA
- k|
& ? =
S M (EPR)
M4
SYSTEM K J
TELEMEDYCZNY 2
N
b (E"S?q i
! Sie¢ uslug
telemedycznych

@

SYSTEM |
i AP AP AP
TELEMEDYCZNY 3 e SD| SD\ Eml
wal (o] & T CP T
- L
: GIGISim

Rysunek 2. Przyklady mozliwej architektury trzech systemow telemedycznych ze wskazaniem
powielajacych si¢ modutow i funkcjonalnosci. Kazdy z systemoé6w ma wlasng baz¢ uzytkownikéw (modut
M1), bazg historii choroby i terapii (np. EPR — modut M2), modut specjalistyczny oferujacy dang
funkcjonalnos¢ telemedyczna (np. zdalne diagnozy, przetwarzanie obrazéow telemedycznych — modut
M3) oraz interfejs uzytkownika (modul M4). Po lewej stronie ilustracji trzy niezalezne systemy
o klasycznej architekturze, udostgpniajace dedykowane funkcjonalnosci za posrednictwem rdznych
interfejsow uzytkownika: aplikacja webowa (1), telefon komorkowy (2) i urzadzenie przenosne (3). Po
prawej stronie alternatywna propozycja architektury systemu wspotdzielacego ustugi idane
w architekturze SOA. Spdjny system obstugi réznych typow urzadzen zdalnych pozwala uzytkownikowi

na wybor dowolnego z dostgpnych interfejsow uzytkownika
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Rysunek 3. GIGISim jako niezalezna usluga sieciowa udostepniajaca w sieci Internet obliczenia
symulacyjne. Dowolny inny system telemedyczny lub aplikacja na PC moze wykorzystywaé wyniki
obliczen dla potrzeb wiasnej logiki. Ustugi, protokoty i formaty GIGISim zdefiniowane sa w jezyku
WSDL

Oryginalne elementy pracy

W podsumowywanej tu pracy postawiono jako pierwszy cel opracowanie modelu do zastosowan
edukacyjnych. Dazono przy tym do stworzenia modelu, ktory umozliwitby symulowanie wptywu
réznych aspektow terapii cukrzycy na stezenie glukozy i insuliny we krwi. W szczegolnosci dazono

do mozliwos$ci symulowania za pomoca tworzonych modeli nastepujacych efektow:
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. Wplywu diety cukrzycowej na dynamike glukozy iinsuliny. Zaproponowana metoda
umozliwita nie tylko powigzanie wyniku symulacji z iloscig weglowodanow w diecie (WW),
ale tez zich jakoscia wyrazong indeksem glikemicznym (IG). Warto tu tez podkreslic,
iz obecnie sposrod kilkudziesieciu istniejagcych modeli glukoza-insulina znane jest jedynie
kilka propozycji modelowania tego efektu. Dlatego metoda autorki w tym zakresie moze by¢
wskazana jako oryginalny wkiad do uprawianego obszaru wiedzy. Warto podkreslic,
ze zaproponowany przez autorke algorytm daje wiarygodne jako$ciowo rezultaty i nadaje si¢
do zastosowan edukacyjnych.

II.  Wplywu wysitku fizycznego, ktory udato sie zasymulowaé w uproszczony sposob,
wystarczajacy jednak dla zastosowan edukacyjnych. Rozwazane modele uwzgledniaja jedynie
dynamike glukozy 1iinsuliny. Tymczasem zdaniem autorki, aby prawidlowo iw pehi
zasymulowa¢ wpltyw wysitku fizycznego na glikemie, nalezy uwzglednia¢ w modelu takze
inne hormony (np. antagonistyczne do insuliny) oraz opisa¢ przemiany tluszczowe. To jednak
mogloby podnies¢ ztozono$¢ modelu do stopnia uniemozliwiajacego symulacj¢ innych
procesow fizjologicznych, niezaleznych od wysitku, dlatego na obecnym etapie badan nie
podejmowano takich prob.

I. Wplywu insulinoterapii. Dzicki zaproponowanej metodzie mozliwe jest pokazanie
pacjentom réznic w dziataniu pigciu insulin krétko i dtugo dziatajacych oraz zasymulowanie

np. insulinoterapii w schemacie basal-bolus.

Najwazniejsza zaleta proponowanego modelu jest mozliwo$¢ uzyskania wszystkich trzech
wymienionych wyzej aspektow rownoczesnie. Cechy tej nie posiada obecnie zaden ze znanych
symulacyjnych. Dzigki tej zalecie opracowany model umozliwia tworzenie zlozonych scenariuszy
z zycia codziennego, a wigc na przyktad analizowanie jednoczesnego wplywu diety, wysitku itd.
Wyniki uzyskane dla modeli A i C, doktadnie opisane w tresci rozprawy, okazaty si¢ niewystarczajace
lub niewiarygodne fizjologicznie. Jednak model B daje prawidtowe wyniki dla celow edukacyjnych,
1 wlasnie on zostat zaimplementowany w aplikacji GIGISim.

Najciekawsza cecha samej aplikacji telemedycznej GIGISim jest jej architektura, umozliwiajgca
wspotprace zinnymi systemami, wymiang¢ danych oraz udostgpnianie modutu obliczeniowo-
symulacyjnego dla innych podmiotéw w sieci. Rozwigzanie takie mogloby z pewnoscia obnizy¢
koszty prowadzenia terapii cukrzycy. Rozwoj technologii internetowych jest nieunikniony i coraz
wiecej ustug, w tym medycznych, dostepnych bedzie w sieci. Proponowana w tej pracy architektura,
co warto podkresli¢, gwarantuje najnizszy koszt implementacji i wdrozenia systemu przy zachowaniu
wysokiej jakos$ci ustug, jako Ze kazda jednostka medyczna lub badawcza odpowiadataby za budowe

i specjalizacje jedynie poszczegolnych komponentéw rozproszonego systemu.

13



Literatura

[1]

[2]

[8]

[9]

Tadeusiewicz R. Metody komputerowego wspomagania nauczania. Proba systematyzacji
i klasyfikacji. Rozdziat w ksigzce: Banachowski L. Postgpy e-edukacji. Wydawnictwo
PJWSTK, Warszawa, 2010, pp. 8—15.

Otto-Buczkowska E. (red.): Cukrzyca — patoneogeneza, diagnostyka, leczenie. Wybrane

zagadnienia. Wydawnictwo Medyczne Borgis, Warszawa, 2005.

Greenspan F.S., Gardner D.G. Endokrynologia ogolna i kliniczna. Wydanie 1 polskie. (red.):
Andrzej Lewinski. Wydawnictwo Czelej, Lublin, 2004.

Osowski S. Modelowanie uktadow dynamicznych z zastosowaniem jezyka SIMULINK.
Modelowanie zmian zawartosci cukru iinsuliny we krwi. Oficyna Wydawnicza Politechniki

Warszawskiej, Warszawa, 2007, 191-196.

Khoo M. CK. Physiological Control Systems. Analysis, Simulation and Estimation. Wiley—
IEEE Press, 1999.

STELLA® Glucose-Insulin model core learning goals activity for Science and Mathematics.

Opracowanie internetowe:

http://mvhsl.mbhs.edu/mvhsproj/glucose/glucose.html

Anderson J.G., Jay S.J. Dynamic computer simulation models: New methodology for continuing

medical education. Journal of Continuing Education in the Health Professions, 2007, 17, 32-41.

Guidelines for the Nutritional Management of Diabetes Mellitus In the New Millennium.

A position statement by the Canadian diabetes association. Opracowanie internetowe:

http://www.diabetes.ca/Section Professionals/nutriguide.asp

Graschew G., Roelofs T. Telemedicine and e-Health as Tools For The Virtual Hospital of the
Future. 103rd ICB Seminar on Telecare in Diabetes, Warszawa, 2009, 23.

14


http://mvhs1.mbhs.edu/mvhsproj/glucose/glucose.html

