
Міжвузівський збірник "НАУКОВІ НОТАТКИ". Луцьк, 2016. Випуск № 54 

© І.Є. Андрущак, Є.В. Крисюк, Д.Ю. Парій, С.О. Цьось 

15 

УДК 61:004.651(075.8) 

Андрущак І.Є., Крисюк Є.В., Парій Д.Ю., Цьось С.О. 

ІННОВАЦІЙНІ ТЕХНОЛОГІЇ ЯКІСНОГО АНАЛІЗУ СИСТЕМИ ІМУНІТЕТУ НА 

ОСНОВІ КЛАСИФІКАЦІЙНИХ ПРАВИЛ 

 
У роботі запропоновано підхід якісного аналізу системи протипухлинного імунітету на основі 

мультиваріативного методу, що включає алгоритм послідовного покриття. При цьому на виході отримуємо 

множину класифікаційних правил для прогнозування форми патологічного процесу. Підхід доведено до програмної 

реалізації в пакеті Java-класів.  
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правила. 
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ИННОВАЦИОННЫЕ ТЕХНОЛОГИИ АНАЛИЗА СИСТЕМЫ ИММУНИТЕТА НА 

ОСНОВЕ КЛАССИФИКАЦИОННЫЙ ПРАВИЛ 
 

В работе предложен подход анализа системы противоопухолевого иммунитета на основе 

мультивариативного метода, включающий алгоритм последовательного покрытия. При этом на выходе 

получаем множество классификационных правил для прогнозирования формы патологического процесса. Подход 

доведен до программной реализации в пакете Java-классов. 

Ключевые слова: качественный анализ, противоопухолевый имунитет, дифференциальные уравнения с 

запаздыванием, классификационные правила. 
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INNOVATIVE TECHNOLOGIES QUALITATIVE ANALYSIS 

IMMUNITY SYSTEM BASED CLASSIFICATION REGULATION 

 
The paper presents an approach of qualitative analysis of the antitumor immunity from multyvariatyvnoho method 

comprising sequential algorithm coating. Thus we get the output a plurality of classification rules for prediction forms the 

pathological process. The approach proved to software implementation in the package Java-classes. 

Keywords: qualitative analysis, antitumor imenitet, differential equations with delay, classification rules. 

 

Вступ. Правила для клінічних рішень (clinical decision rules) – це класифікаційні правила, що 

розробляються з метою допомоги фахівцям-медикам при прийнятті діагностичних і терапевтичних 

рішень [Stiell, 1999]. Таке правило означують як «…інструмент для підтримки прийняття рішень, 

що випливає з реальних досліджень і містить 3 і більше змінних з історії пацієнта, фізикальних 

обстежень або лабораторних аналізів» [Laupacis, 1997]. 

«Інструмент» допомагає клініцистам долати невизначеності в прийнятті медичних рішень та 

покращувати ефективність охорони здоров’я, особливо коли мова йде про вимоги до економіки 

медичної практики. 

Було встановлено ефективність правил для покращення здобуття навичок лікарями загальної 

практики  [Stiell, 1999] та лікарями медицини невідкладних станів [Essex, 1994].  

У даному дослідженні мова піде про побудову класифікаційних правил в системі 

протипухлинного імунітету виходячи з математичної моделі на основі диференціальних рівнянь, 

що належать саме до проблеми прийняття терапевтичних рішень. 

Системи звичайних диференціальних рівнянь математичної біології використовують в якості 

параметрів швидкісні константи  та початкові концентрації певних популяцій клітин. В даній 

роботі представимо автоматизований мультиваріативний метод,  що визначає умови на комбінації 

параметрів для отримання певної форми патологічного процесу в системі протипухлинного 

імунітету.  

Швидкісні константи зазвичай вважаються сталими при визначеній температурі. У той же 

час початкові концентрації популяцій клітин можуть суттєво відрізнятися залежно від стадії, типу 

клітин і ін. У роботі [Yvonne Koch, 2013]  запропоновано мультиваріативний підхід на основі 

дерева рішень, що досліджує лише вплив початкових концентрацій у системах ЗДР при 

фіксованих швидкісних константах. У реальних моделях рідко коли можна використати значення 

швидкісних сталих з літератури, або безпосередньо їх виміряти. Як правило знаходять їх оцінки 

виходячи з часових рядів концентацій популяцій клітин.  

Тому метою даної роботи є розробити мультиваріативний метод якісного аналізу моделі 

протипухлинного імунітету, що зводиться до класифікаційних правил і враховує як швидкісні 

константи, так і початкові умови. 
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Мультиваріативний метод якісного аналізу моделі протипухлинного імунітету. 
Завданням методу є встановлення механізмів багатопараметричних впливів у моделі 

протипухлинного іменітету.  

Загальні ідеї методу були розроблені в роботі [Koch, 2013] для випадку ЗДР. У даній роботі 

його буде розвинено для ФДР. При цьому використовуємо підхід Монте-Карло, який полягає у 

випадковій генерації параметрів та побудові на їх основі моделі ФДР. Далі застосовують алгоритм 

індукції дерева рішень. Зауважимо, що метод роботи [Koch, 2013] застосовувався лише для 

дослідження впливу початкових умов на траєкторію системи ФДР. В даній роботі метод буде 

розвинено до швидкісних параметрів системи функціонально-диференціальних рівняньтакож.  

Отже, припускається існування моделі на основі ФДР при початкових значеннях та 

швидкісних параметрах із заданих інтервалів: 
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з початковимиумовами при [ ,0]t   : 

 

0 0 0( ) , ( ) , ( ) , ( ) 0V t V F t F C t C m t    . 

 

 Тут L  - коефіцієнт розмноження пухлинних клітин; L  - життєва ємність популяції 

пухлинних клітин; L  - коефіцієнт, що визначає ймовірність нейтралізації (руйнування) 

пухлинної клітини антитілом;   - коефіцієнт, що зумовлює ймовірність зустрічі антиген-

антитіло; c  - коефіцієнт, обернений до часу життя плазмоклітин;   - швидкість виробництва 

антитіл однією плазмоклітиною; f  - коефіцієнт, обернено пропорційний до часу розпаду 

антитіл;   - число антитіл, що вимагається на нейтралізацію одного антигена;   - коефіцієнт, що 

визначає швидкість загибелі клітин за рахунок пошкоджуючої дії антигена; m  - коефіцієнт, що 

враховує швидкість відновлення пошкодженого органу;   - фаза запізнення (час, за який 

здійснюється формування каскаду плазмоклітин); ( )m  - неперервна незростаюча функція 

(0 ( ) 1m  ), що характеризує порушення нормального функціонування імунної системи через 

значне пошкодження органа-мішені. 

Параметри: 
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Далі випадковим чином генеруватимемо початкові значення та значення швидкісних 

параметрів, які б належали практично обгрунтованій області. Для кожного з наборів таких 

параметрів здійснюється інтегрування системи (1)-(4) з отриманням відповідних траєкторій. До 

отриманих результатів далі застосовується алгоритм індукції дерева рішень з метою знаходження 

певних шаблонів для прийняття рішень. 

Отже, вцілому підхід включає такі п’ять кроків. 

1. Означення класів траєкторій системи. Зазначимо, що в практичних застосуваннях 

переважно мають справу з набагато складнішими формами поведінки, щоб охарактеризувати їх 

поняттями «стійка-нестійка»  і відповідно вдатися до аналізу власних значень або ж експонент 

Ляпунова динамічної системи. Тому визначення якісних форм процесу доцільно передати до 

компетенції експертів. В даному випадку використовуватимемо класи, пов’язані з формами 

патологічного процесу: субклінічна, гостра, хронічна, летальна. Для позначення класу траєкторії 

вводиться атрибут класу C , який приймає одне з 4-х дискретних значень 4,1C .  На рисунках 

наведені типові представлення для 4-х класів траєкторій – форм патологічного процесу: 

- субклінічна 

 
 

- гостра 

 
- хронічна 

 
- летальна 
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Зазначимо, що при цьому визначальним є поведінка траєкторій (зростання-спадання або ж 

періодичність, сталість розв’язків) для пухлинних клітин та ступеня ушкодженості органа-мішені. 

2.Генерація матриці випадкових початкових значень та швидкісних параметрів.Для 

того, щоб дослідити весь простір початкових значень та швидкісних параметрів щодо генерації 

класів траєкторій, визначених на першому кроці, генерується матриця випадкових початкових 

значень та швидкісних параметрів на основі ймовірнісних розподілів у визначених інтервалах. У 

даній роботі ми припускаємо, що початкові значення та швидкісні параметри розподілені 

рівномірно на інтервалах. Кожен стовпчик відповідає множині значень одного параметру -- або 

початкове значення, або швидкісний параметр. Кожен рядок є набором початкових значень та 

швидкісних параметрів для одного запуску моделі на основі ФДР: 
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3. Запуск моделі і класифікація набору вхідних даних. Кожен набір початкових значень 

та швидкісних параметрів, згенерованих на другому кроці, використовуються в якості входу для 

моделі протипухлинного імунітету. Чисельне інтегрування рівнянь здійснюється за допомогою 

методу Адамса [Хайрер, Нерсет]. Вихідні траєкторії класифікуються на основі критеріїв, 

запропонованих на першому кроці. Виходячи з результатів класифікації наборам початкових 

значень і швидкісних параметрів приписуються   відповідніатрибути класів. 

4. Побудова матриці залежностей між початковими значеннями та між швидкісними 

параметрами. Метод припускає, що для форми траєкторій системи співвідношення між 

початковими значеннями та між швидкісними значеннями є набагато важливішимипорівняно з їх 

абсолютними значеннями. Тому будується матриця, що включає інформацію у 

категорованомукодованому вигляді про співвідношення між початковими значеннями та між 

швидкісними параметрами, згенерованими на кроці 2: 

Тут 


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4,1lC  - значення атрибуту класу, пов’язані з відповідними формами траєкторій.   

Отже, на даному кроці чисельні значення початкових значень та швидкісних параметрів 

трансформуються у категоріальні значення атрибутів наборів навчальних даних. Оскільки 

ймовірність рівності випадкових чисел дорівнює нулю, то  матриця D  виглядає свого роду 

«бінаризацією»  співвідношень між початковими значеннями та між швидкісними параметрами. 

Тобто матриця D  включатиме лише значення 0 та 2.  

5. Застосування алгоритму послідовного покриття до співвідношень між початковими 

значеннями та між швидкісними параметрами. Матриця бінарних співвідношень D , побудована 

на кроці 4, є набором навчальних даних для алгоритму послідовного покриття. Побудований набір 

класифікаційних правил міститиме перевірку співвідношень між початковими значеннями та 
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швидкісними параметрами  в антецедентах. В якості консеквентів правил будуть класи траєкторій 

моделі 4,1C .  

Висновки. Існує чимало реалізацій алгоритму послідовного покриття побудови 

класифікаційних правил, зокрема у складі програм Mathcad, StatSoftStatistica і ін. Суттєвою 

перевагою даної реалізації є те, що алгоритм розвинено до Інтернет-проекту, де до формування 

навчальних наборів залучаються експерти з Інтернет-доступом, що значно розширює та балансує 

множину навчальних наборів.  
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