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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ, УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ, ТЕРМИНОВ, ОПРЕДЕЛЕНИЙ

АРМ – автоматизированное рабочее место.

АТ – атопический дерматит.

БД – база данных.

ГДД – герпетиформный дерматит Дюринга.

Д – действие.

ИТП – информационный технологический процесс.

ЛБ – лекарственная болезнь.

МКБ – международный классификатор болезней.

НАМНУ – Национальная академия медицинских наук Украины.

О – операция.

П – процедура.

ПК – персональный компьютер.

СУБД – система управления базой данных.

Дерматоз – это воспалительные ответы кожи на действие разнообразных факторов внешней окружающей среды. Дерматозы – это собирательное обозначение заболеваний кожи и её придатков (ногтей, волос).
Дифференциальная диагностика – способ диагностики, исключающий не подходящие по каким-либо фактам или симптомам заболевания, возможные у больного, что, в конечном счете, должно свести диагноз к единственно вероятной болезни. 

Информационная технология – это системно организованная совокупность методов и способов реализации информационных процессов, объединенных в технологическую цепочку, обеспечивающую сбор, хранение, обработку, анализ и распространение информации.

Эволюционная стратегия – это эвристический метод оптимизации в разделе эволюционных алгоритмов, основанный на адаптации и эволюции. Метод разработан в 1964 году немецким ученым Инго Рехенбергом и развит в дальнейшем Ханс-Полом Швефелом и другими.
ВВЕДЕНИЕ

Актуальность темы. В дерматологической службе, как и во всей системе охраны здоровья, в связи с химизацией быта, промышленности и сельского хозяйства, с развитием фармацевтической промышленности усилилась негативная тенденция ухудшения показателей здоровья населения. Согласно данным Всемирной организации охраны здоровья от 25 до 33 % населения земного шара страдает аллергическими заболеваниями, среди которых преобладает кожная патология, имеющая четкую тенденцию к возрастанию [1]. 

Интоксикационная агрессивность среды обитания и риск поражения организма факторами интоксикации в современном мире существенно возрос. В результате организм человека, обладающий большими защитными ресурсами, не успевает адаптироваться к неблагоприятному комплексному воздействию. В итоге, в организме нарушается нормальный эндоэкологический баланс, и возникают различные заболевания, протекание которых усугубляет ситуацию тем, что вызывает дальнейшее изменение в организме в результате аномальной работы некоторых его органов и систем. Внешний покров тела человека, кожа, в первую очередь подвергается воздействию разнообразных факторов внешней среды, в результате чего в ней развиваются патологические процессы. Особенности патогенеза дерматозов складываются из многоступенчатости этого патологического процесса, в который вовлекаются практически все органы и системы организма и механизмы регуляции. Прежде всего, это сама кожа – ее барьерная функция, механизмы проницаемости, устойчивость к сенсибилизации, чувствительность к повреждающему воздействию раздражающих факторов. Способность сохранять и восстанавливать кислотно-щелочное равновесие кожи определяется взаимодействием сложного комплекса биохимических и нейрогуморальных механизмов [2 – 3].
Важной медико-социальной проблемой остается широкая распространенность таких дерматозов, как псориаз, экзема, лекарственная болезнь (ЛБ), атопический дерматит (АД), герпетиформный дерматит Дюринга (ГДД), которые очень часто сопровождаются сходными клиническими симптомами, что приводит к ошибкам в диагностике и, как следствие, к формированию тяжелых, резистентных к лечению, инвалидизирующих форм заболевания у значительного числа пациентов.

Многофакторность формирования механизмов развития заболеваний кожи создает трудоемкость диагностической работы. На практике при определении дифференциального диагноза пациента с патологией кожи врачи встречаются с определенной трудностью. В случае, когда на основании клинических симптомов провести дифференциацию дерматозов невозможно, для конкретизации патологии больного проводится большое количество лабораторных исследований [3]. Оценить влияние каждого фактора, их суммарное влияние на развитие патологического процесса и определить дифференциальный диагноз путем клинического наблюдения сложно, поэтому применение математических методов является целесообразным.

Методы дифференциальной диагностики, которые использовались до этого времени, учитывали лишь наличие или отсутствие того или иного диагностического признака у пациента, что не позволяет достичь достаточного качества полученных результатов, так как очень важными факторами являются вероятность проявления признака при патологии, выраженность симптомов у пациента и влияние каждого из них на развитие конкретного дерматоза.

Эпидемиологическая обстановка, сложившаяся в Украине, непрерывное возрастание количества больных дерматозами, расхождения в оценке разных патогенетических механизмов развития дерматопатологии и, как следствие, длинный диагностический период и не всегда эффективное лечение требуют дальнейшего изучения причин и факторов, которые влияют на развитие патологических процессов в коже человека, а также разработки на основании этого наиболее оптимальных методов дифференциальной диагностики сходных по клиническими признаками дерматозов. 

Таким образом, усовершенствование диагностики, необходимое для проведения своевременного и адекватного лечения больных, является актуальной задачей, решение которой возможно на основании поиска информативных критериев оценки состояния пациента, разработки новых методов дифференциальной диагностики, а также применения компьютерных технологий, которые позволяют за довольно короткое время получать точные количественные оценки, необходимые специалисту для постановки дифференцированного диагноза и выбора адекватной лечебной тактики.

Связь работы с научными программами, планами, темами. Работа выполнена на кафедре биомедицинской инженерии Харьковского национального университета радиоэлектроники в соответствии с планом госбюджетных научно-исследовательских работ по темам «Разработка и внедрение в медицинскую практику комплекса диагностических компьютерных систем» №0193U039132, «Дослідження теоретичних та технічних принципів оцінки стану людини, профілактики, лікування та реабілітації» № 0107U001541 и «Дослідження теоретичних та технічних принципів діагностики, оцінки та корекції медико-соціального стану людини» № 0110U002532, а также плановых работ по договору «О научно-техническом сотрудничестве между Харьковским национальным университетом радиоэлектроники и Государственным предприятием «Институт дерматологии и венерологии Национальной академии медицинских наук Украины (НАМНУ)».

Цель и задачи исследования. Целью работы является разработка метода и информационной технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов.

Для достижения данной цели необходимо решить ряд задач:

– провести анализ существующих математических методов и средств дифференциальной диагностики распространенных дерматозов;

– разработать математическую модель дифференциальной диагностики распространенных дерматозов;

– определить информативные диагностические признаки, характеризующие дерматологический статус человека, и их вес для каждой из дифференцируемых нозологических единиц;

– провести оптимизацию диагностических коэффициентов с целью минимизации ошибки диагностики;

– разработать метод дифференциальной диагностики распространенных дерматозов на основе синтезированной математической модели;

– предложить и реализовать информационную технологию дифференциальной диагностики распространенных дерматозов путем создания автоматизированного рабочего места (АРМ) врача-дерматолога;

– провести экспериментальную проверку разработанных метода и информационной технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов с использованием АРМ врача-дерматолога.

Объектом исследования является процесс дифференциальной диагностики распространенных дерматозов. 

Предметом исследования являются математические модели, методы и информационные технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов.

Методы исследования. В работе использованы методы математической статистики – для предварительной обработки диагностической информации, методы математического моделирования – при построении математической модели дифференциальной диагностики, системный анализ и экстенсиональные методы идентификации состояния объекта – при разработке метода дифференциальной диагностики распространенных дерматозов; методы оценки информативности – для сокращения пространства признаков; эволюционные методы оптимизации – для коррекции диагностических коэффициентов.
Научная новизна полученных результатов:

– впервые предложена многопараметрическая математическая модель дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, которая учитывает вес, выраженность и вероятность проявления каждого из симптомов, характерных конкретному дерматозу, что позволяет получить точную количественную оценку патологических изменений кожи для проведения дифференциации диагноза и выбора адекватной лечебной тактики;

– впервые разработан метод дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, который учитывает многопараметричность диагностического процесса, позволяющий дифференцировать заболевания кожи, имеющие сходные клинические признаки, и повысить качество диагностики распространенных дерматозов;

– впервые разработан метод оптимизации диагностических коэффициентов для дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, использующий математический аппарат эволюционной стратегии (µ,λ), который позволяет уточнить диагностические коэффициенты для минимизации ошибки дифференциации диагноза.

Практическое значение полученных результатов:

– предложена информационная технология дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, которая использует разработанные методы дифференциальной диагностики распространенных дерматозов и оптимизации диагностических коэффициентов, позволяющая оптимизировать обработку результатов обследования пациента и усовершенствовать дифференциацию таких распространенных дерматозов, как АД, ГДД, ЛБ, псориаз и экзема; 

– разработано АРМ врача-дерматолога, в основу которого положена информационная технология дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, позволяющее специалисту получить необходимые для постановки дифференцированного диагноза количественные характеристики состояния пациента; 

– результаты работы апробированы и внедрены в работу дерматологического отделения и лаборатории аллергологии Государственного учреждения «Институт дерматологии и венерологии НАМНУ» (акты клинической апробации и внедрения результатов диссертационной работы приведены в приложении Е); 

– результаты работы внедрены в учебный процесс на кафедре пропедевтики педиатрии №2 Харьковского национального медицинского университета при преподавании предметов „Сестринская практика” и „Пропедевтика педиатрии” и на кафедре биомедицинской инженерии Харьковского национального университета радиоэлектроники при преподавании дисциплин «Системы управления базами данных в медицине» и «Введение в специальность» (акты внедрения результатов диссертационной работы приведены в приложении Е);

Личный вклад соискателя. Все основные результаты диссертационной работы получены автором лично. Личный вклад соискателя в работах, выполненных в соавторстве: в работе [4] проведена формализация задачи дифференциальной диагностики распространенных дерматозов и предложена математическая модель диагностического процесса, в [6] – предложен подход к формализации знаний эксперта, в [7] – разработан метод оптимизации диагностических коэффициентов, в [8] предложена структурная схема и определены основные информационные процессы информационной технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, в работе [9] предложен подход к расчету обобщенного критерия для определения веса диагностических признаков, в работе [10] разработаны физическая и логическая модели базы данных, в [11] предложены статистически достоверные критерии для дифференциации распространенных дерматозов, в работе [12] определены информативные лабораторные признаки для дифференциации клинических вариантов и стадий псориаза, в [13] определены лабораторные критерии, которые достоверно отличаются у пациентов с разными дерматозами, в [14] предложено для определения веса диагностических признаков использовать метод взвешенной суммы, в работе [15] предложено для определения информативных диагностических признаков использовать критерий, обладающий энтропийными свойствами, в [16] предложен общий вид математической модели дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, в работе [19] определены особенности применения математических методов к дифференциальной диагностике распространенных дерматозов, в [20] предложена методика оценки согласованности мнений экспертов, в [24] обоснована целесообразность использования эволюционных методов для оптимизации целевой функции при дифференциальной диагностике распространенных дерматозов, в работе [25] предложен метод дифференциальной диагностики распространенных дерматозов.

Апробация результатов диссертации. Основные результаты исследований, включенные в диссертацию, докладывались на Международном молодежном форуме «Радиоэлектроника и молодежь в ХХІ веке», 2006 г., 2011 г., г. Харьков; VІ Съезде аллергологов и иммунологов СНГ, 2006 г., г. Москва; Всероссийской научно-технической конференции студентов, молодых ученых и специалистов «Биотехнические, медицинские и экологические системы и комплексы», 2006 г., 2008 г., 2010г., г. Рязань; научно-практической конференции «Современный менеджмент в дерматовенерологии: диагностические, лечебные и организационно-правовые аспекты», 2007 г., г. Киев; 5-ой международной конференции «Іnformatіon research and applіcatіons», 2007 г., г. Варна; ІІ Национальном конгрессе по иммунологии, аллергологии и иммунореабилитации «Современные аспекты клинической иммунологии и аллергологии», 2007 г., г. Миргород; Х Украинской научно-практической конференции по актуальным вопросам клинической и лабораторной иммунологии, аллергологии и иммунореабилитации, 2008 г., г. Киев; научно-практической конференции с международным участием «Достижения в лечении тяжелых хронических дерматозов и инфекций мочеполовой сферы», 2008 г., г. Донецк; ХХІХ Международной научно-практической конференции «Применение лазеров в медицине и биологии», 2008 г., г. Харьков; Международном радиоэлектронном форуме, 2008 г., г. Харьков, Международной конференции по бионике и прикладной биофизике, 2008 г., 2010 г., г. Киев; Международной научно-практической конференции «Информационные технологии: наука, техника, технология, образование, здоровье», 2009 г., 2012 г., г. Харьков.

Публикации. По теме диссертации опубликовано 22 работы. Статьи [4 – 8] опубликованы в изданиях, которые входят в перечень ВАК Украины для публикации результатов диссертационных работ по техническим наукам, статьи [9 - 12] опубликованы в изданиях, которые входят в перечень ВАК Украины для публикации результатов диссертационных работ по другим наукам, статья [13] – в зарубежном научном журнале, 11 публикаций [14 – 24] – в материалах всеукраинских и международных научно-технических и научно-практических конференций, 1 патент Украины на полезную модель [25].

Структура и объем диссертации. Диссертация состоит из введения, четырех разделов и выводов. Полный объем диссертации 154 страницы. Объем основного текста – 118 страниц. Общее количество рисунков – 18, таблиц – 19, приложений – 6 на 16 страницах. Список использованных источников из 147 наименований на 16 страницах. 

ВЫВОДЫ
Диссертационная работа посвящена решению актуальной научно-технической задачи – повышению качества дифференциальной диагностики распространенных дерматозов. Для решения этой задачи разработаны метод и информационная технология дифференциальной диагностики распространенных дерматозов. Данные разработки позволяют при дифференциации заболеваний кожи, имеющих сходные клинические проявления, учитывать не только наличие признака у пациента, а еще и его диагностический вес, вероятность проявления и выраженность при конкретной патологии. 
В результате выполнения диссертационной работы были достигнуты следующие научные и практические результаты.
1. В результате рассмотрения современного состояния вопроса и анализа проблем дифференциации распространенных дерматозов, установлено, что при дифференциации дерматозов, имеющих сходные клинические проявления, у врача-дерматолога возникают трудности, связанные с необходимостью анализа большого количества показателей, полученных в результате клинических исследований, и отсутствием концепции верификации диагноза пациентов с атипичными формами течения дерматозов. Поэтому в работе решена задача поиска информативных признаков заболеваний кожи и разработаны математическая модель, метод и информационная технология дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, которые позволят и повысить качество дифференциации заболеваний кожи со сходными клиническими признаками.

2. Предложена математическая модель дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, которая учитывает весовые коэффициенты, отражающие важность, выраженность и вероятность проявления каждого из симптомов, характерных дерматозу, что позволяет получить точную количественную оценку патологических изменений кожи для проведения дифференциации диагноза.

3. Разработан метод дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, основанный на сравнении патологии пациента с прототипами заболеваний кожи путем минимизации целевой функции математической модели, позволяющий дифференцировать заболевания кожи со сходными клиническими признаками, что повышает качество диагностики распространенных дерматозов.

4. Определены информативные диагностические признаки, характеризующие дерматологический статус человека, на основании расчета информационного критерия, обладающего энтропийными свойствами, что позволило сократить первоначальный набор из 117 показателей общеклинического, иммунологического и биохимического анализов крови до 14.

5. Разработан метод оптимизации диагностических коэффициентов для диагностики распространенных дерматозов, в основе которого лежит эволюционная стратегия (µ,λ), который позволяет уточнить диагностические коэффициенты и минимизировать ошибку дифференциации диагноза. Оптимизация диагностических коэффициентов при дифференциальной диагностике 450 пациентов, страдающих распространенными дерматозами, позволила уменьшить ошибку диагностики на 1,56 %.
6. Разработана информационная технология дифференциальной диагностики распространенных дерматозов, которая обеспечивает сбор, хранение, распространение, обработку и анализ диагностической информации. Ядром технологии является база данных, состоящая из 13 взаимосвязанных сущностей.
7. Синтезировано АРМ врача-дерматолога, основанное на разработанной информационной технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов. АРМ врача-дерматолога позволяет автоматизировать процесс обработки диагностической информации,  реализовать процедуру дифференциальной диагностики распространенных дерматозов,  объективизировать верификацию диагноза и вести электронный документооборот.
8. Проведены экспериментальные исследования пациентов с патологией кожи с использованием АРМ врача-дерматолога, которые подтвердили работоспособность разработанных метода и информационной технологии дифференциальной диагностики распространенных дерматозов. В результате проведенных исследований 436 пациентам из 450 был установлен верный диагноз, то есть точность диагностики достигает 96,89%.

9. Результаты работы внедрены в работу Института дерматологии и венерологии НАМН Украины, в учебный процесс Харьковского национального университета радиоэлектроники и Харьковского национального медицинского университета. 
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