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VYUZITI KYBERNETIKY V PROCESU LECENI

Preklad sovétského origindlu autort: L.

V poslednich letech se v Sovétském svazu a
v mnoha jinych zemich publikuje Fada praci,
jeZ se tykaji moZnosti a zplisobu vytvareni pro-
gramu pro ¢islicové samocinné pocitace v oblas-
ti diagnostiky. Proces léCeni, jeZ je procesem
cilevédomého plisobeni na nejriznéjsi faktory
a funkce v organismu, miZe byt analyzovan po-
moci kybernetiky. Stav organismu je moZno cha-
rakterizovat soustavou vhodné vybranych para-
metrd, pfiCemZ kazdy z téchto parametrd nabyva
v libovolném okamZiku konkrétni, méfitelné a
Ciselné vyjadritelné hodnoty. Jako priklad lze
uvést krevni tlak, télesnou teplotu, tepovou
frekvenci apod. Predpoklddejme pro jednodu-
chost, Ze stav organismu bude charakterizovan
jednoduchou soustavou dvou parametrii xi1 a
x2 (obr. 1).
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Hodnoty prvniho parametru, xi1, miZeme vy-
nést na horizontdlni osu souradnicového systé-
mu, hodnoty druhého parametru, x2, na vertikal-
ni osu. Predpoklddejme, Ze na pocatku léceni
odpovidd stav organismu bodu Ai (obr. 1).
V tomto stavu m4 parametr x1 konkrétni hodno-
tu x’1 a parametr x2 hodnotu x’2. VytyCme si za
cil léceni stav organismu, jenZ odpovidd bodu
A2, to znamend, Ze parametr x1 nabude hodnoty
X1 a parametr x2 hodnoty x”2. Ridicimi ¢initeli,
jez zajisti pfechod organismu z jednoho stavu
do druhého v prab&hu léceni, jsou léky. Orga-
nismus miZe prejit v pribéhu léceni z vychozi-
ho stavu do Zddaného stavu po nejrtiznéjSich
drahdch, z nichZ jedna je pravé zobrazena na
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obr. 1. Urcitd draha je vlastné dana volbou dav-
kovani 1ékd b&hem léfeni a méla by odpovidat
optimalni draze, predstavujici nejefektivnéjsi
zptisob lédeni. Za kritérium efektivnosti miiZe
byt zvolen &as, za ktery se dosahne Zadaného
stavu organismu. V tomto pfipadé bude optimal-
nim procesem Fizeni takovy proces, pfi némZ bu-
de doba l1éceni minimdalni. P¥i uréovani optimal-
niho davkovédni je nezbytné znat nebezpelné
oblasti stavii organismu, jimiZ drdha nesmi pro-
chézet (oblast je na obr. 1 vySrafovana), napii-
klad oblasti nadmérné sniZeného arteridlniho
tlaku apod. Kromé& toho samotné davky musi
byt Casto omezeny vzhledem k toxicité prepara-
tu. PFi uréeni optimélniho ddvkovani 1éku v li-
bovolném cCasovém okamZiku je tfeba vychazet
ze zndmé reakce organismu na davkovani v pro-
b&hlé jiZz Casti 1éCeni. M4a-li se urcit pocatecni
davkovéani, kdy neni zndma reakce organismu,
je moZno vyjit ze statistickych udaji, jeZ charak-
terizuji reakce organismi na odpovidajici prepa-
rat v dfive zkoumanych pripadech.

Vy$e uvedenou problematikou optiméalniho ¥i-
zeni (v naSem pripadé€ napt. pribéhu léceni) se
zabyva teorie optimdlnich systémt, jeZ je sou-
¢asti kybernetiky. ¢

Vyse uvedeny pristup k procesu léceni je dii-
lezity i proto, Ze v soufasné dobé& se ukazuje
individudlni pristup k davkovéani 1éc¢iv jako ne-
vyhovujici, zavisici ve zna¢né mife na subjek-
tivnich faktorech. Jde o to, Ze vlastni zku3enost
lékafe je Casto nedostatecnd ¢i chybnd, coZ se
projevuje nejcastéji tim, Ze 1ékar predepiSe ne-
efektivni davkovani, méné Casto tak, Ze je vole-
na ,nadmérna odvaha“ v 1é¢eni. Kromé& toho ne-
ziidka i zkuSeny lékaP miZe udélat jen pribliz-
nou prognoézu léceni ve vztahu k davkovani, jez
ma zajistit dosaZeni Zadaného stavu organismu,
a to po dlouhodobé analyze pripadu. Je tfeba vzit
v Gvahu ohromné mnoZstvi faktord, jeZ plisobi
na hodnotu kteréhokoli parametru ve sloZité
biologické soustavé, dale jejich rliznorodé vza-
jemné plisobeni, a jak byva pravidlem, nedosta-
teCny objem informaci o stavu organismu. Ja-
zykem kybernetiky lze Fici, Ze soustava fizeni
organismu b&hem lé€eni je systém s netplnou
informaci za soucasného pflisobeni znatného
poctu dopliikovych ucinka. Je vidét, Ze progné-
za terapie je velmi obtiZznd dokonce i p¥i 1é¢eni
jakymkoli jednim preparatem. Tim vice jsou
opodstatnény snahy pouZivat matematické meto-
dy Fizeni procesu léceni.

Rozebereme nyni, jako pomérné jednoduchy
pfiklad, tikol prichAazejici v tivahu p¥fi mnoha
onemocnénich, a to jak sniZit hladinu protrom-
binu v krvi. V tomto pripadé je stav organismu
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charakterizovdn jedinym parametrem x, jejZ
piedstavuje protrombinovy index (v procen-
tech). Ridicim prostfedkem hladiny parametru
x je 16é¢ivy prepardt — antikoagulancia. Ukol
spocCiva ve spravném urcenl jednodennich davek
antikoagulancii, aby organismus byl co nejrych-
leji pFiveden z pocatecniho stavu, jemuZ obvykle
odpovidd hodnota protrombinového indexu x =
80 % aZ 110 %, do Z4daného stavu x = 40 %
aZ 50 %. Za nebezpecnou oblast pro organismus
budeme pokladat takovou, v niZ je hodnota pro-
trombinového indexu x mensi neZ 30 %. Aby bylo
moZno ovladat hladinu protrombinu, je nezbytné
vyjadfit funkéni zivislost mezi ddvkami anti-
koagulancii a hodnotou protrombinového in-
dexu.

Predpokladejme, Ze po urcitou dobu bude den-
ni davkovani antikoagulancii konstantni a bude
rovno m jednotkdm (podle obr. 2a bude napfi-
klad m = 0,3 g). Analyza zévislosti protrombi-
nového indexu na ddvkach antikoagulancia uké-
zala, Ze je moZno vyjadrit vztah mezi davkou
antikoagulancia a sniZenim hladiny protrombi-
nu diferencidlni rovnici prvniho fadu. Kftivka
snizovdni hladiny protrombinu je zné&zorné&na
plnou ¢arou na obr. 2b. Stejné jako na obr. 2a
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je na horizontdlni ose (t) vynesena prabéZna
doba léceni (jednotka je jeden den), na verti-
kélni ose jsou vyneseny hodnoty protrombino-
vého indexu (x). Na ose je vyznacena pocatecni
hodnota hladiny protrombinu x = b = 85 %.
Rovnice kfivky (obr. 2b) mé pak tvar:

t

x=b—km (| 1—e T (1).

Vyznam symbolli x, m, b byl vysvétlen vySe.
T — koeficient, nazvany téZ casovou kon-

stantou,
k — koeficient zesileni,
e — zdklad pfirozenych logaritmi.

Z rovnice je patrno, Ze pribéh kfivky sniZo-
vani hladiny protrombinu je z4visly na koefi-
cientech k, T (b, m jsou urceny). Hodnoty té&ch-
to koeficientdl jsou rtGzné u kazZdého organismu,
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nebot uréuji jeho individudlni reakci na pouZity
lék. Cim v&t3i je napfiklad hodnota koeficientu
zesileni (k), tim intenzivné&ji klesd hladina pro-
trombinu p¥i stejném ddvkovéani antikoagulancii
(m), jak je patrno z Carkované krivky na obr.
2b. JestliZe se v pribéhu periody léceni bude
davka antikoagulancia ménit, kfivka zmé&ny hla-
diny protrombinu, kterou ziskdme jako vysledek
FeSeni diferencidlni rovnice v jednotlivych tse-
cich periody 1é¢eni, v nichZ m = konst., m4 tvar
podle obr. 3b. Na tuseku I dochézi ke sniZeni
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hladiny protrombinu, na tseku II v disledku
zvySeni ddvky antikoagulancia je sniZovani jeSté
intenzivné&jsi. JestliZe v tseku III prestane pa-
cient uZivat antikoagulancia, v diisledku regulac-
nich mechanism@ v organismu dochéazi ke zvy-
Sovdni indexu protrombinu. Obnoveni uZivani
léku v tseku IV zastavi narlist protrombinu a vy-
vold jeho opétné sniZovani, jako tomu bylo
v usecich I, II.

Proces sniZovani hladiny protrombinu je moz-
no Fidit takto: Periodicky se provadi méfeni pro-
trombinového indexu. Po kaZdém méfeni se vy-
poCitd na zdkladé vSech predchozich vysledkl
méfeni a zndmych divek antikoagulancia v pri-
béZné dobé 1éceni stfedni hodnota koeficientil
rovnice (k, T). Pri vypoc&tu koeficientli maji vy-
sledky pozd&jSich mé&feni v&tsi ,,vdhu“ oproti
vysledkim na pocédtku lééeni. Timto ,vaZenim“
dochézi k postupnému ,zapomindni“ d¥ivéjsich
reakci organismu a k neustdlému obnovovéni
informace o vysledku plisobeni léku. Na zdkladé
vypoétenych stFfednich hodnot koeficientd vypo-
Cit4d se z rovnice (1) ddvka na nésledujici dny
(pacient ji bude uZivat do okamZiku dalsiho mé&-
Feni), kterd je nezbytnd, méa-li se organismus
dostat do Zaddaného stavu. Vzhledem k tomu, Ze
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koeficienty k, T, jeZ charakterizuji reakci orga-
nismu na ptisobeni antikoagulancia, se méni
s Casem nepravidelng, tj. maji ¢asové charakter
nahodilého jevu, je nezbytné vySe popsany re-
gulaéni proces udrZovat po celou dobu, ve které
se poZaduje udrZeni Zaddané nizké hladiny pro-
trombinu. : .

VySe popsand metodika urcCovéni dévkovani
antikoagulancia byla pouZita v klinické praxi
fakultni terapie I. moskevské Secenovovy lé-
karské fakulty. Matematiku — operéatorovi byla
hlaSena hodnota protrombinového indexu, ze
které vypocital denni ddvky antikoagulancia do
néasledujici analyzy krve (2—3 dny). P¥i velkém
poctu pacientdl je vyhodné feSit dlohu vyuZitim
pocitace. Podle vySe uvedené metodiky probihalo
léceni 10 nemocnych. Vezmeme-li v ivahu velky
pocet moZnych vedlejSich faktordi plisobicich
v organismu a relativné tizké optim4lni pasmo
(40 % aZ 50 %), l1ze konstatovat, e dosaZené
pfibliZeni k Z&4dané trovni je velmi uspokojivé.
Charakteristickym p¥ikladem je graf zmé&ny pro-
trombinového indexu ve vztahu k dennim dav-
kdm neodicumarinu v jednotlivyjch tsecich 1é-
Ceni. Krivka odpovidajici prib&Znému stavu jed-
noho z vySe uvedenych 10 pacientdi je na obr.
4. Na ose tuseCek (horizontdlni) je vynesen pri-
b8Zny cas léceni.
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Na pocatku léceni mél protrombinovy index
hodnotu 86 %), #4dand hodnota je 40 % aZ 50 %.
Na obr. 4b je vySrafovdna nebezpecnd oblast.

Vypodet spravnych dennich ddvek byl provadén
od 8. dne léceni (tento okamZik je vyznaCen na
obr. 4a hvézdickou). Do tohoto dne byly davky
urdovany odhadem a zkuSenosti 1ékaife. Prvni
vypoctend denni ddvka meéla hodnotu 0,6 g. Pfi
ucinku této denni davky se v priibéhu dalSich
2 dni (8.—10. den) sniZila droveii protrombinu
ze 100 % na 31 %. V nédsledujicich dvou dnech
(10.—12. den) byla vypocdtena hodnota denni
davky 0.2 g, ¢imZ se zvySil protrombinovy index
na 52 %. Dal3i priib&h zm&ny hladiny protrom-
binu a vypod&tené ddvkovéani jsou patrny z grafu
na obr. 4. Extrémni hodnotu grafu zmény hla-
diny protrombinu v 21. dni 1é&eni je pravdépodoh-
né moZno vysvétlit tim, Ze se prodlouZil v tomto
obdobi Casovy Usek mezi 2 analyzami oproti
pfedchézejicim Gseklim provddéni analyzy u to-
hoto pacienta. Zkoumdnim v3ech ostatnich 9
pacientd lze totiZ udélat zavér, Ze odchylka pro-
trombinového indexu od Za&dané trovné je tim
men3i, ¢im Casté&ji se urci hladina protrombinu.

Pfi pouZiti matematické metody vypoctu den-
nich davek nedochéazi k chybam, jeZ vznikaji pri
nedostatecné zkuSenosti 1ékafe (tak napf. v po-
pisovaném p¥ipadé podle obr. 4 1ékaf prili§ brzy
sniZil davku neodicumarinu na 0,1). Casto se
stalo, Ze matematicky vypocet denni davky se
dosti 1iSil od hodnoty, jiZ by doporudil i velmi
zkuSeny léka¥. Vypoctené hodnoty byly témér
vZdy vyS$i neZ hodnoty urcené lékafem, avSak
ukézaly se v dal§im priibéhu jako zcela spravné.

Pri dalSich klinickych experimentech je ne-
zbytné zvétSit pocet pozorovani a prodlouZit pe-
riodu léCeni, vyjasnit maxim4lni interval mezi
méfenim protrombinového indexu, jenZ stéle
jeSté umoZni provadét spravnou, spolehlivou
prognozu léCeni atd. Je vSak patrno, Ze jiZ prvni
vysledky dokazuji, Ze 1ze dany problém princi-
pidlné sprévné reSit. Je nezbytné provadét dalsi
experimenty v Siroké oblasti ¥izeni procesu 1é-
¢eni.

Zaveér

Proces léceni je moZno chépat jako proces
optimédlniho Fizeni organismu a tudiZ otdzky
s nim souvisejici 1ze FeSit zvlddnutim a aplikaci
teorie optimélnich systémi. Metodami této teorie
lze vypocitat ddvkovani 1ékd, jeZ jsou Fidicim
prostfedkem pro privedeni organismu do Z&da-
ného stavu. VySe popsanou metodu ¥izeni proce-
su léCeni je moZno aplikovat s Gsp&chem pf¥i 1é-
Ceni nemocl nejriznéjSiho charakteru.
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