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Abstract

ucrarea propune dezvoltarea unui cadru de modelare pentru sistemele de reprezentare digi-
L tala de tip ”"Digital Twin” 1n e-sanatate si medicina personalizata, facilitand reprezentarea si
agregarea datelor provenite din surse multiple, precum si structurarea si corelarea acestora pentru
identificarea patologiilor si realizarea planurilor de tratament personalizat. In cadrul lucrarii a fost
realizat un studiu al contributiilor existente din literatura de specialitate referitoare la conceptul si
aplicatiile "Digital Twin”. O parte importanta a studiului a fost dedicata aplicabilitatii in domeniul
medical, cu accent pe sisteme de e-sindtate. In urma studiului a fost propus un cadru de modelare
pentru reprezentarea digitala in sistemele de e-sanatate si medicind personalizata, completat de

9 A
1

un model de analiza de risc si de considerente etice legate de aplicarea "Digital Twin” in dome-
niul medical. Modelarea nivelurilor functionale, fizice si de date a fost asigurata prin utilizarea
diagramelor SysML, facilitand astfel gestionarea complexitatii. Cadrul de modelarea a fost parti-
cularizat pentru oftalmologie, iar validarea a fost realizata in colaborare cu medici specialisti, prin
implementarea unor blocuri de baza ale sistemului de reprezentare digitala de tip ”Digital Twin”.
Acestea prelucreaza date clinice si imagistice colectate de la diverse echipamente medicale, utili-
zand algoritmi de inteligenta artificiala pentru identificarea glaucomului, contribuind la crearea de

planuri de tratament personalizat si la simularea scenariilor de evolutie a patologiilor.



1 | Introducere

1.1 Contextul actual

data cu evolutia rapida a tehnologiei generata in special de progresele din domeniul inteligentei
O artificiale, a procesarii cantitatilor mari de date si a bioinformaticii, domeniul medical de-
vine unul dintre sectoarele in care se urmareste intens digitalizarea si eficientizarea sistemelor de
sanatate. Unul dintre conceptele emergente care asigura dezvoltarea sistemelor de e-sanatate si
medicinad personalizata este "Digital Twin”. Sistemele "Digital Twin” sunt modele de reprezentare
digitala a sistemelor fizice sau biologice cu rol in modelarea, monitorizarea, simularea si optimizarea
sistemelor complexe.

Un model de reprezentare digitald pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata se
axeaza pe conturarea unui cadru de modelare general asociat unui sistem de sanatate, unui pacient,
unui organ sau unei patologii care sa permita colectarea, stocarea, procesarea, modelarea si analiza
datelor de sanatate, facilitdnd acuratetea diagnosticului si sprijinind deciziile clinice ale personalu-
lui medical. Integrarea medicinei personalizate in crearea modelelor de reprezentare digitala ajuta
la construirea planurilor de tratament personalizat prin integrarea informatiilor din surse multiple,
a datelor genetice ale pacientului provenite din secventierea acidului dezoxiribonucleic (ADN), a
factorilor demografici si a analizei stilului de viata.

In urma realizérii unui studiu a fost identificatii necesitatea dezvoltirii unor metode perso-
nalizate de diagnostic si tratament in diferite domenii clinice. In urma analizei efectuate privind
aplicabilitatea "Digital Twin” in medicina, s-a observat faptul ca una dintre directiile promitatoare
de cercetare este oftalmologia, specializare exemplificata In studiul de caz al acestei lucrari. Ple-
cand de la ideea ca una dintre principalele cauze de orbire la nivel mondial este reprezentata de
glaucom, afectiune care la inceput este asimptomatica si evolueaza progresiv, in lucrarea de fata se
doreste crearea unui model de reprezentare digitala - "Digital Twin” pentru sistemele de e-sanatate
si medicina personalizata, cu accent pe identificarea predispozitiilor catre aceasta patologie.

Plecand de la contextul general si de la identificarea problemei mentionate anterior, in ca-
drul acestui capitol vor fi prezentate obiectivele, abordarile metodologice utilizate in cercetare si

structura lucrarii.

1.2 Obiectivele lucrarii
Tn cadrul acestei sectiuni sunt prezentate si structurate directiile principale de cercetare care
I contribuie la dezvoltarea unui cadru general de modelare pentru sistemele de e-sanitate si
medicind personalizata.

Obiectivul general al lucrarii consta in dezvoltarea unui cadru de modelare pentru siste-
mele de reprezentare digitala de tip "Digital Twin” pentru e-sanatate si medicind personalizata

cu scopul de a facilita reprezentarea si agregarea in mediul virtual a datelor pacientilor si struc-
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turarea si corelarea acestora in cadrul unor modele de diagnostic si tratament. Implementarea
unor sisteme In conformitate cu cadrul de modelare propus aduce beneficii in cadrul procesului de
identificare a stadiilor incipiente ale aparitiei patologiilor si contribuie la dezvoltarea planurilor de
tratament personalizat iIn domenii clinice. Validarea cadrului general de modelare propus a fost
realizata prin implementarea unui cadru de modelare specific in oftalmologie pentru identificarea
si managementul patologiilor oculare precum glaucomul.

Obiectivele specifice cuprind:

e Realizarea unui studiu al stadiuvlui actual in domeniul sistemelor "Digital Twin" cuprinzind
concepte, definitii, clasificari, modelele arhitecturale, metode de integrare si aplicare in do-
menii de activitate precum sistemele de fabricatie, orasele inteligente, educatia si sistemele
energetice

o Analiza modului de utilizare a sistemelor ”Digital Twin” in medicina

e Dezvoltarea unui cadru de modelare generic pentru implementarea unor sisteme de reprezen-
tare in mediul virtual bazate pe concepte ”Digital Twin” in medicind

e Dezvoltarea unui cadru de modelare specific oftalmologiei pentru implementarea unor sisteme
de reprezentare in mediul virtual bazate pe concepte ”Digital Twin” in medicing

e Validarea cadrului de modelare in domeniul clinic al oftalmologiei prin dezvoltarea unor com-
ponente ale sistemului ”Digital Twin” care integreazd date clinice, imagistice si identifica
prezenta glaucomului prin utilizarea algoritmilor de inteligenta artificiald si a retelelor neu-

ronale convolutionale

Astfel, obiectivele acestei lucrari sunt orientate catre dezvoltarea unui cadru de modelare
general pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata, respectiv a unor modele medical-
predictive care sa faciliteze diagnosticarea precoce a patologiilor prin intermediul utilizarii algorit-

milor de inteligenta artificiala si si contribuie la conturarea planurilor de tratament personalizat.

1.3 Metodologia de cercetare si structura lucrarii

A . . . . . o . 1 o
n cadrul acestei sectiuni sectiuni va fi prezentata metodologia de cercetare utilizata pentru crearea
modelelor digitale destinate sistemelor de e-sanatate si medicina personalizata. Lucrarea a fost
realizata urmand abordarile metodologice ilustrate in fig. 1.1, avand ca obiectiv asigurarea unei

structuri coerente, construita prin etape bine definite, adaptate procesului de cercetare.

Interpretiri, concluzii si

cotributii personale
I—» Testarea si validarea
I—» Modelarea si simularea

I—» Definirea cadrului de cercetare

Formularea intrebirilor pentru

atingerea obiectivelor

Formularea problemei si
definirea obiectivelor

Figura 1.1. Metodologia de cercetare a lucrarii

Prima etapa a metodologiei de cercetare a constat in formularea problemei si definirea obiec-

tivelor care au servit ca punct de plecare pentru constructia lucrarii: lipsa unor metode precise

Model de reprezentare digitald pentru sisteme de e-sdndtate si medicind personalizatd (Rezumatul tezei de
doctorat in limba roméni) - Drd. ing. Miruna-Elena ILIUTA



1. Introducere 3

si personalizate pentru identificarea patologiilor, managementul acestora si construirea planurilor
de tratament personalizat. In acest stadiu, a fost identificatd necesitatea dezvoltarii unor modele
digitale care sa integreze functionalitatile enumerate anterior si care sa conduca la imbunatatirea
calitatii vietii pacientului.

Cea de-a doua etapa a metodologiei de cercetare a constat in formularea unor intrebari menite
sa clarifice inca din acest stadiu modul in care componentele proiectului conduc la indeplinirea
obiectivelor, in scopul de a oferi o directie clara si unitara asupra lucrarii.

Prima intrebare s-a axat asupra conceptului de ”Digital Twin” - Cum a evoluat conceptul
de ”Digital Twin” si care sunt perspectivele viitoare in ceea ce priveste adoptarea,
modelele si arhitecturile existente, tehnologiile asociate, si aplicabilitatea in diferite
domenii, avand in vedere beneficiile si provocdrile intdlnite? Astfel, in Capitolul 2 vor
fi prezentate rezultatele unui studiu realizat pe baza literaturii de specialitate pentru a identi-
fica evolutia ”Digital Twin” de la concept pani la modelul arhitectural. In Sectiunea 2.3 vor
fi mentionate definitiile, clasificarile asociate conceptului de "Digital Twin”, alaturi de o analiza
comparativa asupra arhitecturilor. De asemenea, in Sectiunea 2.4 vor fi prezentate aplicabilitatea,
avantajele si provocarile legate de utilizarea ”Digital Twin” in domenii variate.

Un alt aspect al cercetarii a pornit de la urmatoarea intrebare - Cum poate fi creat un
cadru de modelare general care sa faciliteze integrarea ”Digital Twin” tn sistemele
de e-sandtate si medicind personalizata? Astfel, in Capitolul 4, in sectiunea 4.2 urmeaza a
fi prezentata modalitatea de dezvoltare a unui cadru de modelare general, robust, structurat pe
5 niveluri de reprezentare, cu scopul de a identifica prezenta patologiilor si de a sugera variante
optime de tratament personalizat.

”
1

Cea de-a treia Intrebare se axeaza pe integrarea ”Digital Twin” in oftalmologie - Cum poate
fi adaptat cadrul de modelare general la domeniul clinic al oftalmologiei pentru iden-
tificarea glaucomului si acordarea tratamentului personalizat? Astfel, Capitolul 5 se va
axa pe integrarea "Digital Twin” in oftalmologie. In cadrul acestui capitol, se va urmiri integra-
rea In ”Digital Twin” a informatiilor din medicina sistemica si cea personalizatd (Sectiunea 5.2),
prezentand de asemenea si considerente legate de evolutia tehnicilor de diagnoza si tratament in
patologiile oculare (Sectiunea 5.2.1). Adaptarea cadrului de modelare general pentru identificarea
glaucomului va fi prezentata in Sectiunea 5.4, iar modelarea componentelor acestuia va fi detaliata
in Subsectiunea 5.4.1.

Intrucat modelarea reprezints unul dintre aspectele fundamentale ale acestei lucrari, cea de-a
patra intrebare pune in lumina utilizarea diagramelor SysML pentru constructia si integrarea ”Di-
gital Twin” in oftalmologie si in alte domenii medicale conexe - Cum poate contribui diagrama
SysML la reprezentarea eficientd a proceselor medicale tn oftalmologie si cum poate
fi integrata tn alte domenii conexe precum cardiologia? - Tot in cadrul Capitolului 5, in
sectiunea 5.3.1 va fi detaliatd modalitatea de obtinere a diagramei SysML care contribuie la asi-
gurarea unei integriri eficiente a sistemului ”Digital Twin” in domeniul clinic al oftalmologiei. In
Sectiunea 5.3.2 diagrama anterioara va fi adaptata pentru diagnosticarea si monitorizarea in timp
real a patologiilor cardiovasculare.

” A
1

Utilizarea sistemului ”"Digital Twin” in domeniul medical aduce numeroase beneficii, insa tre-
buie luate in considerare aspectele de etica si management al riscurilor. Acestea stau la baza urma-
toarei intrebari - Care sunt aspectele etice si riscurile care pot aparea la nivelul fiecarui
strat din cadrul de modelare general, respectiv cum pot fi utilizate sistemele ”Digi-
tal Twin” tn oftalmologie pentru a asigura siguranta pacientilor si confidentialitatea
datelor? Aspectele de etica si de management al riscurilor vor fi prezentate atit in cadrul Ca-

pitolului 4, cat si in Capitolul 5. Astfel, va fi conturata o analiza de risc la nivelul fiecarui strat

Model de reprezentare digitald pentru sisteme de e-sdndtate si medicind personalizatd (Rezumatul tezei de
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al cadrului de modelare (Subsectiunea 4.3) si vor fi discutate aspectele etice legate de utilizarea
"Digital Twin” in domeniul medical, respectiv in oftalmologie (Subsectiunea 4.3.2, 5.5).

Penultima Intrebare se axeaza pe validarea modelului realizata prin implementarea unor com-
ponente ale sistemului "Digital Twin” pentru oftalmologie - Care sunt materialele si mijloacele
utilizate pentru identificarea glaucomului si acordarea tratamentului personalizat? In
cadrul Capitolului 6 vor fi prezentate materialele si mijloacele utilizate pentru detectarea glaucomu-
lui (Sectiunea 6.2): seturile de date pentru crearea tiparelor patologice si identificarea glaucomului
ca urmare a procesirii imaginilor oftalmice (Subsectiunea 6.2.1, 6.2.2), respectiv integrarea elec-
troretinogramei la nivelul "Digital Twin" (Subsectiunea 6.2.3). Alegerea metodei de tratament va
fi descrisa in cadrul Sectiunii 6.3.

Ultima intrebare se concentreaza pe utilizarea "Digital Twin” la nivelul cabinetelor individuale
si al spitalelor, precum si pe opinia medicilor specialisti cu privire la integrarea "Digital Twin” in
practica medicald - Care sunt opiniile personalului medical fata de utilizarea ”Digital
Twin” si care este contextul optim pentru utilizarea lui — la nivel individual sau n
spitale? In cadrul Sectiunii 5.5 vor fi mentionate limitrile legate de utilizarea "Digital Twin” in
oftalmologie atat din punctul de vedere al provocarilor care influenteaza procesul de identificare
a patologiilor oculare, cat si din punctul de vedere al medicilor care recomanda luarea deciziilor
clinice intr-un mod etic si responsabil, tindnd cont ca In acest context sistemul "Digital Twin”
reprezinta doar un instrument de suport decizional.

Intrebarile formulate in cadrul celei de-a doua etape a metodologiei de cercetare au stat la
baza structurarii lucrarii, prin integrarea unitara a componentelor care au contribuit la indeplini-
rea obiectivelor stabilite. Aceste intrebari punctuale au asigurat o abordare coerentd, menita sa
faciliteze obtinerea rezultatelor dorite.

Modelarea si simularea sistemului ”"Digital Twin” a reprezentat o alta etapa a metodologiei de
cercetare. Dezvoltarea si modelarea sistemului "Digital Twin” pentru oftalmologie a fost realizata
conform cadrului de modelare prezentat in Sectiunea 5.4. "Digital Twin” colecteaza, proceseaza si
integreaza date din surse variate, facilitind identificarea prezentei patologiei si realizarea planurilor
de tratament personalizat. Simularile diferitelor scenarii clinice anticipeaza modalitatile variate de
evolutie a patologiei in functie de tratamentul acordat, contribuind la validarea modelului. Testarea
si validarea modelului va fi realizata prin implementarea unor componente ale sistemului ”Digital
Twin” pentru oftalmologie prin intermediul retelelor neuronale convolutionale si a algoritmilor de
inteligenta artificiala.

Validarea modelului, din punct de vedere medical, a fost realizata cu sprijinul medicilor
oftalmologi implicati In studiu, care au contribuit nu doar prin expertiza lor clinica, ci si prin
participarea la lucrarile publicate pe parcursul studiilor doctorale. Printre acesti specialisti s-a
numarat si doctorul in stiinte medicale Costin - Traian MITULESCU, medic oftalmolog in cadrul
Spitalul Universitar de Urgenta Bucuresti si cadru didactic la Facultatea de Medicina si Farmacie
"Carol Davila". Dr. Mitulescu a contribuit la realizarea acestui studiu prin construirea si ajustarea
tiparelor patologice, interpretarea datelor, asigurarea corectitudinii fluxului de lucru din punct de
vedere medical, si in validarea metodologica a modelului. Colaborarea noastra profesionald s-a
concretizat in lucrarile stiintifice mentionate in Sectiunea 7.4.

Ultima etapa a metodologiei de cercetare a fost reprezentata de interpretarea rezultatelor,
extragerea concluziilor si evidentierea contributiilor personale, toate acestea fiind prezentate in
cadrul Capitolului 7.
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Digital Twin - Concepte, modele, ar-

hitecturi, aplicatii

2.1 Introducere

data cu evolutia tehnologica, "Digital Twin” a Inregistrat progrese semnificative si a fost uti-
lizat pe scara larga in diverse domenii, avind ca scop Imbunatatirea eficientei si eficacitatii
operationale. Plecand de la definirea conceptului de ”"Digital Twin” ca o replica virtuald a obiec-
telor, sistemelor sau proceselor fizice, acesta permite modelarea, simularea, actualizarea modelului
in functie de comportamentul omologului fizic, precum si monitorizarea gi analiza in timp real a
evolutiei sistemului.
Acest capitol prezinta evolutia "Digital Twin”, Incepand cu definirea, respectiv clasificarea
conceptului i continudnd cu explorarea aplicabilitatii sale in diverse domenii precum sistemele de

fabricatie, sistemele medicale si e-medicina, orasele inteligente, educatia si producerea de energie.

2.2 Metode de studiu si analiza a contributiilor din

literatura de specialitate

"Digital Twin” este Intr-un continuu proces de dezvoltare si anunta o evolutie promitatoare care
aduce beneficii in diverse domenii. Metodele de cercetare utilizate reliefeaza o abordare compre-
hensiva, plecand de la definirea conceptului de ”"Digital Twin”, clasificarea in functie de diversi
parametri, arhitecturile propuse, explorand si aplicabilitatea in diverse domenii precum sistemele
de fabricatie, medicina, educatia si oragele inteligente.

Bazele de date utilizate pentru realizarea acestui studiu sunt Web of Science (WoS), IEEE
Xplore, Scopus si Google Scholar. [1]

In fig. 2.1-2.4 se prezinta numirul de articole obtinut in urma unei ciutiri pe Web of Science,

A

IEEE Xplore, Scopus si Google Scholar a conceptului de ”Digital Twin” intr-un interval de 8 ani,
incepand cu anul 2015 si pana la finalul lui 2023.

Analizdnd evolutia numarului de articole publicate in perioada 2015-2023 se evidentiaza cres-
terea semnificativa a interesului pentru cercetare in acest domeniu. In 2015, "Digital Twin” a fost
regasit Tn 21 de articole publicate de IEEE Xplore, 85 de articole pe Web of Science, 1393 de
articole pe Scopus si 28,199 de articole pe Google Scholar. In urmétorii ani, se remarci un trend
crescator puternic, atingdndu-se numarul maxim de articole in anul 2023 - 59,717, ceea ce indica o
coagulare a intereselor de cercetare in aceasta directie, iar stabilizarea din ultimii 3 ani reliefeaza
o focalizare pe partea de implementare. ”Digital Twin” anticipeazd o traiectorie de dezvoltare

remarcabild, redefinind paradigmele existente si sustindnd procesul de transformare digitald. [1]
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Metoda de studiu constat in sinteza a 115 lucrari stiintifice, oferind o viziune cuprinzatoare
pentru intelegerea conceptului de "Digital Twin” din perspective variate. A fost realizatd o ana-
lizd ampla a conceptului de "Digital Twin”, incepand cu identificarea si selectarea definitiilor,
clasificdrilor si arhitecturilor integrate in aceast studiu. [1]

In realizarea acestui studiu, in ceea ce priveste aplicabilitatea "Digital Twin" au fost selectate
domenii conexe precum fabricatia, medicina, orasgele inteligente, educatia, producerea de energie,
insa accentul a fost pus asupra fabricatiei si al medicinei. Astfel, revizuirea sistematica a literaturii
a fost evidentiata cu ajutorul cadrului Prisma in fig. 2.5, metodologia propuséa oferind o abordare
holisticd asupra conceptului de ”Digital Twin”. [1]

Studiul a fost realizat in 4 etape si a Inceput cu identificarea definitiilor din literatura de
specialitate, respectiv cu examinarea aplicabilitatii ”"Digital Twin” in diferite domenii precum
fabricatia, medicina, orasele inteligente si educatia. Un alt punct de referinta a fost reprezentat
de selectarea arhitecturilor disponibile care sa ofere flexibilitate si adaptabilitate in implementare,
respectiv posibilitati de generalizare. De asemenea, accentul a cazut si pe identificarea avantajelor

si a provocdrilor rezultate din utilizarea "Digital Twin” in domeniile mentionate anterior. [1]
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Figura 2.5. Revizuirea sistematica a literaturii utilizind cadrul Prisma
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2.3 Digital Twin - de la concept la model arhitectural

2.3.1 Definirea conceptului de Digital Twin

igital Twin este o reprezentare digitala a unui proces, produs sau serviciu, respectiv una dintre
D tehnologiile care are un potential de utilizare ridicat. Inceputul dezvoltarii "Digital Twin”
a fost marcat de citre Grives [3], cAnd acesta dorea si realizeze "o reprezentare virtuald a unui
produs fizic”. In fapt, debutul "Digital Twin” se datoreaza Administratiei Nationale de Aeronautica
si Spatiu (NASA) [8], dar si Laboratorului de Cercetare al Fortelor Aeriene (AFRL).

2.3.2 Clasificarea conceptului de Digital Twin

To [4], Singh et al. au realizat o clasificare a conceptului de ”Digital Twin” tindnd cont de

momentul in care acesta a fost creat, de nivelul de integrare, aplicatiile, ierarhia, respectiv
nivelul de maturitate, clasificari care vor fi prezentate in cadrul acestei sectiuni. Astfel, a fost
propusa o clasificare a conceptului de ”"Digital Twin” conform mai multor parametri pentru a oferi
o viziune complexa asupra modului In care informatiile sunt stocate, gestionate si interpretate.
Conform clasificarii realizate de Singh et al. a fost creatd o ontologie - fig. 2.6.[1]

Digital Twin

Digital Twin in Digital Twin in Digital Twin in functie
functie de nivelul de il are
integrare in aplicatie

Predictiv

Digital Twin in functie Digital Twin din Digital Twin in functie
de parametrii pe care Digital Twin din punct punct de vedere al de nivelul de
aplicatia se de vedere ierarhic nivelului de complexitate al
concentreazi maturitate modelului virtual
Digital Twin Digital Twin la Digital Twin Pre - Digital
| asociat produsului nivel de unitate Partial Twin
Digital Twin in Digital Twin la Clona Digital U,
. . [ Digita
— sistemele de 4’| nivel de sistem T'win Digital Twin
productie
Disital Twi Digital Twin la Digital Twin Digital Twin
igital I win L—»| nivel isi Augmentat Adaptiv
—>| asociat modelelor nivel f],c sistem de e P
de performanta sisteme

Figura 2.6. Clasificarea conceptului de "Digital Twin”
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2.3.3 Analiza comparativa asupra arhitecturilor Digital Twin

e-a lungul timpului au fost propuse numeroase cadre, modele si arhitecturi "Digital Twin”
D pentru a oferi o viziune holistica asupra diferitelor perspective. Date fiind domeniile variate
de aplicare, existd mai multe categorii de arhitecturi si abordari, care, inerent, focalizeaza pe
aspecte diferite. ”Digital Twin” reprezinta, In esenta, o combinatie de modele si algoritmi, fapt
care faciliteazd abordarea diferentiatd a anumitor aspecte. [1]

Unul dintre modelele de referinta luate in considerare pentru realizarea acestui studiu a fost
realizat de citre Lu et al. [5]: un model de referintd bazat pe obiecte fizice, "Digital Twin”, si
nivelul de comunicare dintre cele dou# parti. In aceeasi manierd, Alam et al.[6] au demonstrat
faptul ca conexiunile bidirectionale intre un reprezentant fizic si unul virtual pot fi realizate prin
intermediul sistemelor ciber-fizice, iar Bevilacqua et al. [22] au prezentat un model de referinta al
"Digital Twin” pentru reducerea riscurilor in instalatiile de procesare.

In tabelul 2.1 este prezentatd o comparatie la nivelul arhitecturilor prezentate in [5, 6, 7] in
functie de diferite criterii precum domeniul de aplicare, tehnologiile utilizate, cerintele operationale

care asigurd buna functionare a "Digital Twin”. [1]

2.4 Analiza integrarii si utilizarii Digital Twin in domenii
de activitate

aracteristic lumii reale sunt trei tipuri de entitati: cele legate de componenta umana, cele
legate de tehnologie si cele legate de proces. Prin transformarea digitald, componentelor
umane li se creeaza reprezentari digitale identice, componenta de proces fiind abstractizata sub

forma de "Digital Thread”, iar elementelor de tehnologie li se asociaza conceptul de "Digital Twin”.

Digital

Inovatie . Scalabilitate
Twin

Tehnologie \ /

N Transformare

Proces digitala .

R Digital

.‘O‘. Digital Thread

v e Clone

|

Automatizare

Figura 2.7. Procesul de transformare digitald a entitatilor din lumea reala

"Digital Twin” a inceput si fie utilizat in marea majoritate a domeniilor. In cadrul
Sectiunii 2.4.1 este reliefata utilizarea ”"Digital Twin” in sistemele de fabricatie, iar in Sectiunea 2.4.2
accentul cade pe aplicarea ”Digital Twin” in domenii conexe precum orasele inteligente, educatia,
producerea de energie. De asemenea, in Capitolul 3 va fi prezentat un studiu care se axeaza pe

9 A
1

integrarea ”Digital Twin” in sistemele de e-sinitate si medicind. [1]
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2.4.1 Sisteme de fabricatie

T n sistemele de fabricatiei, integrarea "Digital Twin” reprezinta o etapa semnificativa si este strans
legatd de concepte precum Sistemele Produs-Serviciu (PSS) si Sistemele Ciber-Fizice (CPS).
Interconectarea sinergica dintre ”Digital Twin”, PSS si CPS ajuta la redefinirea modului In care
produsele sunt proiectate, deschizand totodata noi orizonturi in furnizarea de servicii personalizate
si in optimizarea resurselor. [1]
In urma cautirii conceptului de "Digital Twin in fabricatie” numérul minim de articole a fost
identificat pe IEEE Explore -1,497, urmat de Web of Science - 2,272, Scopus - 20,205 si Google
Scholar - 213,000. Astfel, numarul de articole identificate evidentiaza faptul ca fabricatia reprezinta

unul dintre domeniile de interes pentru aplicarea ”Digital Twin”. [1]

2.4.2 Orase inteligente, educatie si sisteme energetice

data cu evolutia rapida a tehnologiei, "Digital Twin” a fost aplicat in domenii variate precum
O orasele inteligente, productia de energie, industria petrolului, educatia. In cadrul acestei
sectiuni va fi prezentata aplicabilitatea "Digital Twin” in domeniile mentionate anterior, avand ca
punct de plecare modelarea infrastructurilor urbane si continudnd cu optimizarea productiei de
energie, reducerea emisiilor de gaze, respectiv explorarea inovatiei In educatie.

In fig. 2.8 este reliefat numirul de articole specifice fiecirui domeniu obtinut in urma cautirii
in bazele de date stiintifice a conceptelor: ”Digital Twin pentru orasele inteligente”, ”Digital Twin
in productia de energie”, "Digital Twin in industria petrolului” si ”Digital Twin in educatie”.
Rezultatele subliniaza faptul ca ”Digital Twin" are un potential semnificativ in ceea ce priveste

dezvoltarea acestor domenii. [1]
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Figura 2.8. Aplicabilitatea "Digital Twin” in domenii variate

In Tabelul 2.2 sunt sumarizate domeniile de aplicare ale ”Digital Twin” discutate in aceasti

lucrare, impreund cu referintele bibliografice corespunzatoare. [1]
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Tabela 2.2. Domeniile de aplicare ale "Digital Twin”

Domeniul de aplicare al ”Digital Twin” Referinte
A. Sistemele de fabricatie 28] - 63
B. Domenii variate - Orasele inteligente, Producerea de energie, Industria| [64] - [87].
petrolului, Educatia

2.5 Concluzii

onceptele, modelele si tehnologiile asociate "Digital Twin” incep sa fie utilizate pe scara larga
C pentru modelarea, monitorizarea, simularea si optimizarea sistemelor complexe intr-o gama
variatd de domenii precum: industria, educatia, orasele inteligente, producerea de energie. [1]

In cadrul acestui capitol a fost realizatd o analizd asupra conceptului de ”Digital Twin”,
explordnd evolutia sa, stadiul actual si perspectivele viitoare de dezvoltare. Studiul a urmarit
realizarea unei imagini detaliate in ceea ce priveste aplicabilitatea "Digital Twin” plecand de la
obiective precum: stadiul actual al adoptiei "Digital Twin”, modelele si arhitecturile existente,
tehnologiile asociate, aplicabilitatea in diferite domenii, beneficiile si provocarile asociate. [1]

Prin integrarea tehnologiilor si a aplicabilitatii in diverse domenii, studiul subliniaza
potentialul semnificativ al ”Digital Twin” in dezvoltarea inovatiei si a eficientei. "Digital Twin”
reprezintd o replica digitala a unui sistem fizic, a unui proces sau a unui produs, care permite
monitorizarea, simularea si analiza comportamentului sau in timp real. "Digital Twin" nu doar
faciliteaza luarea deciziilor bazate pe prelucrarea si analiza datelor achizitionate In timp real, dar
contribuie si la optimizarea performantelor sistemului. Arhitecturile selectate si clasificarile de-
taliate ofera o baza solidd pentru realizarea cercetarilor ulterioare, deschizand porti spre aplicatii

inovatoare si contribuind la imbun&tatirea performantei sistemelor. [1]
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domeniul sistemelor de reprezentare
digitala de tip ”Digital Twin” in e-

sanatate

n alt domeniu de interes care reliefeaza aplicabilitatea "Digital Twin” este reprezentat de siste-
mele medicale si e-sanatate. "Digital Twin” contribuie la dezvoltarea medicinei personalizate
prin monitorizarea continua a starii de sanatate a pacientului si prin identificarea patologiilor inca
din fazele incipiente. O alta functionalitate oferita de "Digital Twin” poate fi reprezentata de simu-
larea evolutiei patologiei si a sugestiei de tratament. In urma cautarii in bazele de date stiintifice a
conceptului de ”Digital Twin itn medicing” a fost identificat un numar minim de articole pe IEEE
Explore - 114, urmat de Web of Science - 161, Scopus - 307, respectiv Google Scholar - 273,000
articole. Astfel, prezenta unui numar total de 273,582 de articole sugereaza o tendinta de coagulare
a intereselor pentru medicina personalizatd. [1]
In cadrul acestui studiu vor fi analizate reprezentarile digitale de tip ”Digital Twin” in
e-sdndtate si medicind personalizatd. In fig. 3.1 sunt prezentate aspecte fundamentale care

au stat la baza realizarii acestui studiu.

Rolul Digital Twin in cercetarea
medicala si directii viitoare de
cercetare in e-sanatate
Aspecte etice legate de utilizarea
Digital Twin in e-sanatate

Impactul Digital Twin asupra

deciziilor clinice

Integrarea
Digital Twin in e-sinatate
Clasificarea

Digital Twin pentru e-sinitate

Conceptualizarea si Definirea
Digital Twin pentru e-sinitate

Figura 3.1. Aspecte fundamentale privind aplicarea ”"Digital Twin” in e-sanatate

Urmatoarea etapa este reprezentata de identificarea diferitelor tipuri de ”Digital
Twin” si integrarea lor in e-sdndtate, in functie de complexitate si scopul dorit. Astfel,
"Digital Twin” contribuie la modelarea si simularea diferitelor scenarii medicale, facilitind crearea

urmatoarelor tipuri de reprezentari digitale:

e "Digital Twin" la nivel de organ - Reprezinta modele digitale ale organelor, fiind utilizate pen-

tru monitorizarea functionarii acestora, identificarea anomaliilor structurale si functionale,
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evaluarea raspunsului la tratament. Aceste modele sunt continuu actualizate cu date trans-
mise de la senzori, oferind astfel o reprezentare in timp real a organului.

e "Digital Twin" la nivel de patologie - Reprezinta modele digitale ale patologiilor construite pe
baza cunostintelor medicale si a tiparelor patologice, avand rolul de a identifica inca dintr-un
stadiu incipient modificarile care indica agravarea patologiilor.

e "Digital Twin" pentru simularea interventiilor chirurgicale - Reprezinta modele digitale ale
pacientului cu ajutorul carora personalul medical poate simula interventiile chirurgicale pen-
tru a explora diverse abordari si pentru a evalua riscurile. Sistemul ”Digital Twin” contribuie

la cresterea preciziei si la optimizarea planificarii, asigurand astfel succesul operatiei.

Ultima etapa se axeaza pe rolul sistemelor ”Digital Twin” tn cercetarea medicald,
respectiv pe identificarea tendintelor emergente si a directiilor viitoare de dezvoltare
a ”Digital Twin” in e-sandatate. ”"Digital Twin” poate fi utilizat in validarea studiilor clinice
virtuale oferind personalului medical posibilitatea de a testa diferite interventii medicale fara a
implica pacienti reali, accelerand nu doar procesul de cercetare, ci si reducand riscurile asociate cu

realizarea testelor pe subiectii umani.

e Integrarea Digital Twin tn medicind

Unul dintre domeniile care beneficiaza din ce in ce mai mult de utilizarea "Digital Twin” este
domeniul medical prin existenta dispozitivelor portabile inteligente care monitorizeaza in timp real
starea de sanatate a persoanelor, iar prin Imbinarea cunostintelor de inginerie cu cele medicale si
integrarea datelor s-au pus bazele unui sistem de sinatate conectatd, aspecte prezentate in [88].
In [89], "Digital Twin” este definit ca o reprezentare digitald a caracteristicilor dinamice ale indi-
vidului in ceea ce priveste evolutia in timp a starii sale de sanatate, plecind de la nivel molecular
si oferind o imagine de ansamblu asupra stilului de viata.

Directiile viitoare de cercetare includ integrarea "Digital Twin” in medicina, in special in oftal-
mologie pentru identificarea patologiilor care pot aparea la nivelul sistemului vizual: glaucomul,
cataracta, degenerescenta maculara. Astfel, pot fi dezvoltate planuri de tratament personalizat,
simuland reactiile pacientilor la medicatia propusa si asistand personalul medical in luarea deci-
ziilor. Aceasta abordare cuprinzatoare evidentiaza potentialul transformator al "Digital Twin” in
medicina personalizata. [1]

Bazandu-se pe perspectivele obtinute ca urmare a realizarii acestei analize, se urmareste
dezvoltarea unui cadru de modelare general care poate fi aplicata in medicing, in special in oftal-
mologie. Acest cadru de modelare isi propune sa integreze date din surse variate, sa utilizeze tehnici
avansate de analiza si de predictie, asigurand totodata interoperabilitatea, performanta, securita-
tea si fiabilitatea sistemului. Cadrul propus va facilita ingrijirea medicala precisa si personalizata,

necesard pentru detectarea si gestionarea patologiilor. [1]
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melor de reprezentare digitala de tip

Digital Twin In e-sanatate

4.1 Introducere

n ceea ce priveste aplicarea "Digital Twin” in sistemele medicale si e-sanatate, una dintre caracte-
I risticile centrale care a jucat un rol important In conturarea acestui studiu a fost specificitatea.
Spre deosebire de alte domenii de aplicare precum fabricatia, producerea de energie, orasele in-
teligente, aplicarea "Digital Twin” in medicind consta in formarea unui imagini complexe asupra
intregului organism vizut ca un sistem de sisteme, unde fiecare sistem reprezintd un organ. [114]

Conform definitiilor prezentate anterior, realizarea unui "Digital Twin” uman consta in inte-
grarea unor surse variate de date (date biologice, date genetice, biomarkeri, caracteristici fenotipice,
psihosociale) si tehnologii emergente (inviatare automata si Cloud Computing) pentru a obtine o
imagine holistica asupra organismului uman. Astfel, "Digital Twin” nu este doar o reprezentare
virtuald a organismului uman, ci serveste ca o reflectare dinamica a starii de sanatate a pacientului

si a evolutiei patologiilor acestuia in timp real.

4.2 Cadrul de modelare al Digital Twin pentru sistemele

de e-sanatate

e baza unei analize riguroase a literaturii de specialitate privind conceptele de cadru de dezvol-
P tare, arhitectura, cadru de modelare, respectiv model de date au fost selectate cateva definitii
cu ajutorul carora se poate motiva alegerea de a propune in aceasta lucrare un cadru de modelare
pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata.

Cadrul de modelare (Figura 4.1) propus in aceastd sectiune are ca punct de plecare arhitectura
prezentata In [128] si faciliteazd construirea unui "Digital Twin” pentru sistemele de e-sinatate cu
scopul a identifica prezenta patologiilor si de a sugera variante optime tratament personalizat. Insa,
trebuie mentionat faptul ca rolul sistemului de tip "Digital Twin” nu este de a inlocui personalul
medical, ci de a oferi suport decizional. Din punct de vedere structural, cadrul de modelare
este construit pe cinci straturi: Achizitia si Diseminarea Datelor, Managementul si Sincronizarea
Datelor, Realizarea Sistemului ”Digital Twin”, Virtualizare si Accesibilitate, Asigurarea Securitatii

Sistemului ”Digital Twin”.
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Figura 4.1. Cadrul de modelare al "Digital Twin" pentru sistemele de e-sanatate

Primul strat este reprezentat de Achizitia si Diseminarea Datelor.

In aceastd etapd, accentul se pune pe achizitionarea datelor din: Anamneza, Consultatia
medicala, Interactiunile cu alte patologii, Datele de la senzorii purtabili sau invazivi, urmarirea la
distanta sau telemedicina, Medicina sistemica.

Toate aceste date vor fi integrate in constructia sistemului ”Digital Twin” care sa identifice
prezenta patologiilor la nivelul organismului uman si sa permitd monitorizarea continua a starii
de sanatate a pacientului, facilitind un management eficient si personalizat al tratamentelor si al
interventiilor medicale.

Odata ce aceste date sunt achizitionate, ele sunt transmise catre Stratul de Management si
Sincronizare a Datelor, la nivelul caruia se realizeaza stocarea, procesarea, maparea si fuziunea
datelor. Pentru asigurarea securitatii, autenticitatii si integritatii datelor sunt utilizate protocoale
de comunicatie criptate, cel putin TLS 1.1 (Transport Layer Security). De asemenea, la nivelul
bazei de date, se recomanda implementarea procedurilor de de backup si restaurare a datelor. [114]

Prima etapa consta in stocarea datelor in bazele de date utilizate, care ulterior sunt pre-
procesate pentru a elimina informatiile redundante. Metodele de curatare utilizate includ teh-
nicile de compresie, reducere si transformare a datelor. Unul dintre motivele care justifica re-
alizarea curatarii datelor este de a asigura calitatea acestora prin eliminarea deficientelor si
a inconsecventelor care apar in timpul procesului de colectare. Standardizarea datelor presu-
pune transformarea acestora intr-un format unitar, necesar pentru integrarea lor in algoritmii de
predictie utilizati de "Digital Twin”.

In cadrul celui de-al treilea strat al ”Digital Twin” pentru sistemele de e-sinitate - Stratul

pentru Realizarea Sistemului ”Digital Twin”, vor fi dezvoltate modelele medical predictive prin
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integrarea in algoritmii de inteligenta artificiald a informatiilor obtinute dupa procesarea datelor
realizata la nivelul stratului de Management si Sincronizare a Datelor. Modelele medical pre-
dictive sunt formate initial pe baza cunostintelor medicale si actualizate cu ajutorul unui proces
complex structurat pe trei etape fundamentale: Rezultate si monitorizare, Interventii medicale si
Interpretarea clinica.

Prima etapa este reprezentata de integrarea informatiilor obtinute la nivelul anterior in algo-
ritmii de inteligenta artificiala construiti pe baza cunostintelor medicale si a tiparelor patologice
pentru a identifica anomaliile care conduc la depistarea prezentei patologiilor. Cu ajutorul algo-
ritmilor de inteligenta artificiala sunt analizate datele pentru a detecta prezenta factorilor de risc
care favorizeaza aparitia patologiilor. Ca urmare a identificarii prezentei patologiei, modelele me-
dical predictive sunt utilizate pentru propunerea tratamentelor personalizate, urméand a fi adaptate
profilului genetic al pacientului.

Cea de-a doua etapa consta in utilizarea modelelor medical-predictive pentru a simula sce-
nariile de evolutie a starii de sanatate a pacientului si pentru a ajusta tratamentul in functie de
co-patologiile depistate. Simularile sunt realizate cu ajutorul retelelor neuronale si a tehnicilor de
invatare automata, sistemul ”"Digital Twin” generand scenarii de evolutie a starii de sanatate a pa-
cientului in functie de absenta sau administrarea tratamentelor specifice, efectuarea interventiilor
chirurgicale, oferindu-le medicilor oportunitatea de a observa rezultatele aplicarii diverselor optiuni
terapeutice inainte de administrarea acestora in planul fizic. In functie de rezultatele simularilor,
tratamentele personalizate vor fi ajustate astfel incat administrarea lor s& aiba un nivel ridicat de
eficienta.

Cea de-a treia etapa este reprezentata de interpretarea clinicd. Rezultatele simularilor starii de
sanatate a pacientului in functie de tratamentul medical personalizat construit cu ajutorul modele-
lor medical-predictive sunt interpretate in context clinic. Procesul pune in prim-plan imbunatatirea
continud a modelelor medical-predictive prin integrarea sugestiilor oferite de medicul specialist.

Cel de-al patrulea strat al cadrului de modelare pentru identificarea patologiilor - Stratul
de Virtualizare si Accesibilitate - contribuie la imbunéatatirea eficientei operationale si faciliteaza
procesul de identificare, diagnosticare si conturare a planurilor de tratament personalizat. Acesta
contine doud blocuri: Interfata cu utilizatorul, respectiv Aplicatia si Utilizatorul.

Interfata cu utilizatorul include o interfata de solicitare a serviciilor prin care atat personalul
medical, cat si pacientii pot urmari actualizarile realizate. De asemenea, este implementata si o
interfata care permite gestionarea serviciilor si a platformei, oferind utilizatorilor oportunitatea de
a urmari metodele de diagnosticare utilizate si sugestiile de tratament.

Aplicatia si utilizatorul oferd acces utilizatorilor pentru a interactiona cu diferite platforme
CloudDTH, sustinidnd in acelasi timp coordonarea eficientd a sarcinilor [130]. Astfel, utilizatorii
finali, entitatile si procesele au acces pentru a vizualiza rezultatele simularilor din modelele digitale,
facilitdnd procesul decizional 1n ceea ce priveste monitorizarea evolutiei patologiilor. Prin utilizarea
diverselor metode de vizualizare si accesibilitate a datelor, "Digital Twin” contribuie la optimizarea
serviciilor de sinatate. [114]

Stratul pentru Asigurarea Securitatii Sistemului ”Digital Twin”, reprezinta ultimul strat al
cadrului de modelare propus. Acesta se concentreaza pe asigurarea securitatii intregului sistem,
a platformei si a retelei, inclusiv a datelor utilizatorilor. De asemenea, se urmareste respectarea
conformitatii cu standardele de securitate care asigura confidentialitatea, integritatea si disponi-
bilitatea datelor. Procedurile de securitate a datelor sunt implementate la nivelul acestui strat
pentru autentificarea utilizatorilor, criptarea, monitorizarea si auditarea datelor, gestionand ciclul
de viata al acestora. Sunt implementate controale de securitate pentru a asigura protectia impo-
triva atacurilor cibernetice, recomandandu-se efectuarea periodica a testelor de securitate pentru
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a identifica potentialele vulnerabilitati la fiecare strat al sistemului "Digital Twin”. [114]

Astfel, cadrul de modelare ofera o viziune modulara asupra sistemelor de e-sanatate si me-
dicina personalizata. Straturile initiale se concentreaza pe colectarea si gestionarea datelor pa-
cientului, in timp ce la nivelul straturilor ulterioare, aceste date vor fi utilizate pentru construirea
sistemului ”"Digital Twin” prin integrarea parametrilor pentru diagnosticarea patologiilor. Stra-
tul final al arhitecturii pune in prim-plan securitatea intregului sistem, avind ca scop asigurarea
confidentialitatii, integritatii si disponibilitatii datelor utilizatorilor. Toate aceste straturi ofera un

cadru robust pentru construirea sistemul "Digital Twin” in e-sdnatate.
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4.3 Aspecte de etica si management al riscurilor

4.3.1 Analiza de risc asociata Digital Twin pentru sistemele de
e-sanatate
Crearea unui analize de risc pentru utilizarea unui "Digital Twin” in sistemele medicale si

e-medicina presupune realizarea unui cadru structurat si detaliat, care respecta etape pre-

zentate in figura 4.2.

Identificarea riscurilor

Identificarea
Caracterizarea amenintarilor care pot Analiza impactului
i lui si a vulnerabilitatilor

L apirea la nivelul asupra sistemului

sistemului

Implementarea
controalelor de

securitate la nivelul
sistemului

Adaptarea continui a
controalelor de Monitorizarea continua

securitate la cerintele a si | N .
. . asupra sistemului
sistemului

Testarea si analiza
impactului riscurilor

Figura 4.2. Etapele necesare pentru crearea planului de risc

In ceea ce priveste analiza impactului asupra sistemului, vor fi luate In considerare:

e impactul asupra sigurantei pacientului
o impactul asupra confidentialitatii datelor
o impactul asupra disponibilitatii sistemulus
Din cele prezentate anterior, a fost conturata o strategie de raspuns la risc - figura 4.3 - care
contribuie la asigurarea unei securitati robuste a sistemul ”"Digital Twin” cu aplicabilitate in dome-
niul medical. Astfel, datele pacientilor sunt protejate, asigurandu-se integritatea si functionalitatea

sistemului. [131]
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vulnerabilitatilor DT-urilor

Implementarea si
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| Analiza riscurilor, amenintarilor si |
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eNqeoaq

Monitoizarea continui a riscurilor,
amenintarilor si vulnerabilitatilor DT-urilor

Alegerea strategiei de raspuns la risc

Figura 4.3. Strategia de raspuns la risc

In cadrul acestei sectiuni va fi realizata o analiza de risc care consta in identificarea riscurilor

la nivelul fiecarui start al cadrului de modelare al "Digital Twin” pentru sistemele de e-sanatate si
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medicina personalizata, descrierea acestora si mentionarea modalitatilor de raspuns la risc, exem-
plificate prin referire la literatura de specialitate.

Riscuri identificate la nivelul Stratului de Achizitie si Diseminare a Datelor

1. Captarea eronata a datelor de la infrastructura fizica, aceasta fiind cauzatd de exploatarea

vulnerabilitatilor existente la nivelul senzorilor [133]

Persoanele cu intentii malitioase pot exploata vulnerabilitatile existente la nivelul senzorilor
sau al dispozitivele medicale care contin senzori. In acest context, datele colectate sunt
compromise, ceea ce conduce la transmiterea unor informatii incorecte la celelalte straturi

ale cadrului de modelare, afectdnd precizia si fiabilitatea reprezentarii digitale. [133]

Se recomanda utilizarea unui sistem de monitorizare in timp real pentru a detecta com-
portamentele anormale sau activitatile suspecte de la nivelul senzorilor, respectiv testarea
si simularea periodica pentru a evalua rezistenta senzorilor si a sistemului la atacurile ci-
bernetice. O altd modalitate de control este reprezentata de implementarea unui plan de
actualizare periodica a programelor senzorilor si a dispozitivelor care contin senzori, pre-
cum si testarea regulata a acestora prin efectuarea testelor de securitate pentru a detecta

vulnerabilitatile si posibilele metode de exploatare.
Riscurt identificate la nivelul Stratului de Realizare a Sistemului ”Digital Twin”

1. Lipsa datelor pentru antrenarea modelului [133]

Lipsa unei cantitati semnificative de date poate conduce la crearea unui "Digital Twin” care
sa nu corespunda cerintelor initiale, afectdnd functionalitatile, respectiv comportamentul
acestuia. Absenta totald a datelor poate provoca aparitia unor erori semnificative in crearea
reprezentarii digitale asociate pacientului sau patologiei. Astfel, procesele de identificare a
patologiei si de conturare a tratamentului personalizat pot conduce la obtinerea unor rezultate
eronate. [133]

Se recomanda comunicarea cu diferite parti interesate care sa faciliteze acumularea unor date
medicale diversificate si de Inaltd calitate in functie de diversi parametri (varstd, gen, rasa,
prezenta factorilor genetici care favorizeaza aparitia patologiilor). De asemenea, pentru a
evita existenta unor date medicale incomplete, trebuie respectate standardele privind accesul,

disponibilitatea si confidentialitatea datelor.

2. Precizia rezultatelor oferite de cdtre "Digital Twin” [133]

Precizia rezultatelor oferite de "Digital Twin” poate fi afectatd deoarece datele utilizate in
antrenarea modelului au fost incomplete sau de faptul ca acesta nu a fost proiectat pentru a
lua in considerare istoricul medical al pacientului, existenta co-patologiilor, respectiv reactiile

la anumite medicamente. [133]

Se recomanda utilizarea unor date de intrare fiabile si setarea unor parametri optimi pentru
a obtine un model precis. Aplicarea tehnicilor de verificare si validare a modelului trebuie sa
reprezinte o prioritate, precum si compararea rezultatelor obtinute cu alte surse de informatii
(studii medicale, sugestiile personalului medical). Astfel, pot fi identificate si corectate erorile
furnizate de ”"Digital Twin”. Avand in vedere faptul ca pot aparea modificari la nivelul datelor
medicale, in evolutia starii pacientilor cauzata de aparitia unor co-patologii sau a reactiilor la
anumite medicamente, se recomanda actualizarea regulata a modelului pentru imbunatatirea
preciziei. Este sugerata utilizarea modelelor in silico cu ajutorul carora sa se descrie gama
de reactii adverse pe care administrarea anumitor medicamente le poate genera in organism

astfel incat sistemul ”"Digital Twin” sa ofere varianta optiméa de tratament personalizat.
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3. Riscuri etice [133]

Implementarea sistemului ”"Digital Twin” pentru identificarea patologiilor si propunerea su-
gestiilor de tratament personalizat se realizeaza prin intermediul datelor confidentiale ale
pacientilor. Acestea pot fi utilizate in scopuri nelegitime, persoanele putand sa devina ulte-
rior tinte ale discriminarilor. Lipsa transparentei in ceea ce priveste utilizarea algoritmilor
de inteligenta artificiald poate conduce la divulgarea datelor, respectiv la pierderea increderii
pacientilor in personalul medical. Astfel, poate fi identificata reticenta pacientilor de a furniza
informatii complete si corecte, ceea ce conduce la diminuarea acuratetii rezultatelor oferite de

"Digital Twin” in ceea ce priveste diagnosticul si sugestiile de tratament personalizat. [133]

Se recomanda asigurarea faptului ca datele achizitionate de la pacienti respecta normele de
confidentialitate, integritate si disponibilitate, fiind protejate prin respectarea reglementarilor
legislative. De asemenea, este indicata transparenta in ceea ce priveste utilizarea si colectarea
datelor, dar si a algoritmilor utilizati in procesele de identificare a patologiilor si de simulare
a evolutiei acestora. Riscurile etice care pot aparea la nivelul sistemului ”"Digital Twin” au
fost aduse in discutie in [141], unde Fuller et al. au conturat citeva aspecte legate de datele
care sunt folosite de algoritmii de inteligenta artificiala, dar si de actualizarea continua a

reglementarilor pentru a asigura protectia datelor utilizatorilor (respectarea GDPR). [133]
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4.3.2 Aspecte etice legate de utilizarea Digital Twin in e-sanatate

a . . . N . <
In domeniul medical aspectele etice au reprezentat intotdeauna o provocare si, din aceasta per-

spectiva, medicina a devenit unul dintre cele mai analizate domenii. De exemplu, la nivel
mondial, comitetele etice sunt responsabile de evaluarea proiectelor de cercetare care implica
subiectii umani, verificAnd daca sunt respectate regulile deontologice. Aceasta include, de exem-
plu, colectarea si gestionarea datelor neanonimizate, precum si drepturile pacientilor de a accesa
propriile date. In plus, gestionarea ciclului de viata al datelor pacientilor este reglementata si prin
acte normative, cum ar fi GDPR in Europa. Securitatea si siguranta in gestionarea datelor repre-
zinta, de asemenea, o preocupare majora in sistemele de e-sanatate si medicina personalizata, iar
sistemul "Digital Twin” colecteaza cantitati semnificative de date care trebuie stocate si utilizate
tindnd cont de aspectele etice. [149]

Organizatia Natiunilor Unite pentru Educatie, Stiinta si Cultura (UNESCO) a propus crea-
rea unui cadru global pentru utilizarea etica a inteligentei artificiale in medicina, abordand pro-
bleme precum discriminarea si stereotipurile, combaterea dezinformarii, respectarea drepturilor
pacientilor, asigurarea confidentialitatii si securititii datelor[151]. Conform OMS, pentru a limita
riscurile asociate cu utilizarea inteligentei artificiale in medicina si pentru a respecta drepturile

pacientilor, au fost prezentate mai multe principii, care sunt evidentiate in figura 4.4. [149]

Promovarea unor modele receptive si
sustenabile pentru intelligenta artificiali

Asigurarea incluziunii si echitétii 1

Promovarea bunistirii si sigurantei
umane

Asigurarea transparen}ei, explicabilitatii
si inteligibilitatii

Respectarea principiilor de reglementare
privind siguranta si acuratetea

Protejarea autonomiei umane W

Figura 4.4. Principii fundamentale ale utilizarii inteligentei artificiale in medicina

Se poate aduce in discutie reprezentarea unui sistem medical ciber-fizic (MCPS) generic [152],
in care sistemul "Digital Twin" ar trebui sa ia in considerare rolurile diferitelor parti interesate. Este
esentiala realizarea unei matrici a rolurilor si a responsabilitatilor resurselor umane implicate in
procesul decizional de reconfigurare a intregului sistem pe baza observatiilor specialistilor medicali.
Astfel, fiecare parte interesata contribuie la dezvoltarea procesului de transformare al intregului
sistem medical. Pe baza sugestiilor oferite de catre personalul medical, sistemul ”Digital Twin” va
genera diverse scenarii decizionale care vor fi ajustate de catre operatorii umani care se ocupa de
parametrizarea si verificarea rezultatelor obtinute. [149]

In ceea ce priveste modelele integrate in sistemul ”Digital Twin” medical se aduc in discutie
cateva aspecte, unul dintre acestea fiind legat de relevanta deciziilor luate de catre operatorii de
decizie, care in momentul de fatd sunt medicii. Obiectivul personalului medical in procesul de
integrare a modelelor la nivelul sistemului ”"Digital Twin” este de a evalua daca datele disponibile
si sugestiile de tratament personalizat oferite corespund cu scenariile reale, contribuind la ajus-
tarea parametrilor si luarea deciziilor care sa Imbunatateasca intreg sistemul pentru a optimiza

procesul decizional. Insa, trebuie luati in considerare si o serie de factori externi, nedetectabili care
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influenteaza modificarea parametrilor si conturarea unui model complex care sa integreze acesti
parametri nu doar in procesul de decizie, ci si in procesul de control. [149]

In urma unei discutii cu 5 specialisti medicali, fiecare avand diferite niveluri de experients au
fost extrase cateva idei care pun in prim-plan avantajele utilizarii sistemului ”Digital Twin” si a
inteligentei artificiale in medicina. Astfel, utilizarea inteligentei artificiale contribuie la cresterea
vitezei si la Imbunatatirea acuratetii diagnosticului, aspect facilitat de achizitionarea, procesa-
rea si modelarea datelor obtinute in urma consultatiilor medicale si a investigatiilor imagistice.
Aceste tehnologii ofera oportunitatea de a crea o "amprenta” digitala a patologiilor, imbunatatind
capacitatea de diagnostic si tratament personalizat. [149]

Astfel, au fost prezentate mai multe aspecte care vizeaza conturarea unei imagini de ansam-
blu in domeniul provocarilor etice, pornind de la constientizarea acestor provocari, rolul eticii in
practicile ingineresti si implementarea unui cadru de modelare pentru a oferi solutii provocarilor
etice ale lumii contemporane. In plus, implementarea sistemului ”Digital Twin” introduce pro-
vocari legate de pierderea initiativei personalului medical, ceea ce ar putea conduce la un declin
in inovare si la adoptarea procedurilor standardizate. De asemenea, utilizarea necorespunzatoare
a datelor medicale in scopuri administrative de catre conducerea spitalelor ridica probleme etice
privind consimtdmaéntul si transparenta. [149]

Abordarea acestor riscuri etice necesitd implicarea activa a tuturor partilor interesate si
respectarea normelor legislative. Prin urmare, proiectarea sistemului ”Digital Twin” trebuie
sa prioritizeze integrarea diverselor scenarii, acuratetea rezultatelor, respectarea rolurilor si

responsabilitatilor operatorilor in procesul decizional. [149]

4.4 Concluzii

Tn acest capitol, accentul a cazut pe dezvoltarea unui cadru de modelare robust pentru sistemele de
I e-sanatate si medicina personalizata cu rol in identificarea patologiilor si sugerarea variantelor
optime de tratament personalizat.

Cadrul de modelare a fost structurat pe cinci niveluri de reprezentare, primul punand in
prim-plan achizitia datelor medicale din diverse surse precum anamneza, consultatiile medicale,
senzorii purtabili, invazivi, telemedicina si medicina sistemica. La nivelul celui de-al doilea strat,
se realizeaza stocarea si prelucrarea datelor, care ulterior vor fi integrate in constructia modelelor
medical-predictive.

Un alt obiectiv a constat in realizarea unei analize detaliate a riscurilor care pot aparea
la fiecare nivel al cadrului de modelare prezentat anterior. Prin realizarea analizei de risc s-a
dorit atat identificarea potentialelor vulnerabilitati care pot aparea la nivelul sistemului, cat si
evaluarea impactului pe care aceste riscuri le au asupra integritatii si functionarii in parametri
optimi a sistemului.

De asemenea, au fost discutate si aspecte etice legate de utilizarea sistemului ”"Digital Twin”
in e-sanatate, integrand considerente privind confidentialitatea datelor, drepturile pacientului si
implicarile morale ale utilizarii datelor sensibile. Dezvoltarea, implementarea si utilizarea sistemu-
lui ”Digital Twin” trebuie sa fie realizata in conformitate cu respectarea normelor deontologice si a
principiilor etice fundamentale, asigurdnd faptul ca atit pentru pacienti, cat si pentru personalul

medical valorile etice nu sunt compromise.
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5 | Cadrul de modelare specific oftalmo-
logiei pentru sisteme de reprezentare
digitala de tip Digital Twin

5.1 Introducere

T 1 contextul medical actual, conform unui studiu realizat in ultimii ani de Organizatia Mondiala
I a Sanatatii (OMS) [154], numarul persoanelor identificate cu deficiente vizuale sau orbire a
crescut semnificativ, ajungand la un nivel global de 2,2 miliarde, subliniind faptul c& bolile oculare
reprezinta o provocare majord pentru sistemul de sinatate. [114]

Pe baza statisticilor prezentate in [154], una dintre principalele cauze ale orbirii este repre-
zentata de glaucom, cu peste 76 de milioane de persoane diagnosticate cu aceasta patologie in
ultimii ani. Din cauza faptului ca glaucomul este asimptomatic in stadiile incipiente si progreseaza
foarte lent, aproximativ jumatate dintre persoanele diagnosticate nu erau constiente de existenta
acestei afectiuni la nivelul ochilor. Astfel, tindnd cont de cresterea rapida a numarului persoanelor
care au fost identificate cu deficiente de vedere si orbire, OMS doreste realizarea unor campanii
sibilitatea la serviciile de sanatate si oferind totodata o abordare centrata pe nevoile pacientului.
[114]

5.2 Integrarea in Digital Twin a informatiilor din medicina
sistemica si cea personalizata cu aplicabilitate in

oftalmologie

data cu evolutia rapida a tehnologiei, lumea se afla Intr-un proces continuu de transformare si

de adaptare. Prin interconectarea conceptelor de ”"Digital Twin”, medicina sistemica si medi-
cind personalizata pot fi dezvoltate abordari medicale revolutionare care sa prioritizeze sanatatea
si siguranta pacientilor. [114]

Asa cum a fost mentionat in Sectiunea 2.3.1, conceptul de "Digital Twin" [3] a fost aplicat
pentru prima datd de Michael Grieves in 2003, in contextul managementului ciclului de viata al
produselor, in cadrul unei cercetari realizate impreuna cu John Vickers [16]. [114]

Medicina sistemica [155] reprezinta o abordare inovatoare pentru intelegerea atat a sanatatii,
cat si a patologiilor ereditare, oferind perspective personalizate asupra identificarii, diagnosticarii
patologiilor pe baza informatiilor stocate la nivelul ADN. Plecand de la nivel molecular, celular,
tisular, patologiile pot fi identificate la nivelul organelor, respectiv la nivelul intregului organism

uman, vazut ca un sistem de sisteme (SoS). De asemenea, medicina sistemicd [156] reprezintd o
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perspectiva a medicinei moderne care integreaza informatii din surse diverse: atdt din biologia
sistemelor si bioinformatica (date genomice, transcriptomice, proteomice, metabolice si de imagis-
ticd), cat si din modelarea matematica la nivel fiziologic pentru aplicatiile clinice. Utilizind aceste
abordari integrative, structurile functionale si morfologice ale organelor pot fi analizate, pornind de
la secventierea ADN. In plus, sunt detectate patologiile genetice care pot apirea la nivelul acestor
organe. [114]

Medicina personalizatd [160] implicd identificarea proactivd a modificarilor care pot sa apard
la nivelul organismului unei persoane, afectand starea de sanatate a acesteia. Cea mai importanta
particularitate a medicinei personalizate consta in faptul ca aceste modificari pot fi detectate Tnainte
de aparitia unor simptome vizibile de deteriorare a starii pacientului. [114]

” A
1

In urma unei cercetari realizate asupra aplicirii "Digital Twin” in medicin s-a constatat ci
una dintre directiile de cercetare promitatoare este reprezentata de oftalmologie. Noutatea propusa
in aceasta lucrare consta in aplicarea "Digital Twin” in oftalmologie, centrata pe monitorizarea si
diagnosticarea glaucomului. Cu ajutorul "Digital Twin” se pot construi planuri de tratament per-
sonalizat in functie de nivelul de evolutie al patologiei sau pot fi simulate interventiile chirurgicale.
Prin utilizarea notiunilor de medicina sistemica pot fi detectate mutatiile genelor care influenteaza
predispozitiile catre anumitele tipuri de glaucom, iar integrarea lor in constructia ”Digital Twin”
contribuie la cresterea gradului de acuratete a diagnosticului si a medicatiei propuse. [114]

Din punct de vedere medical, glaucomul [161] este o afectiune oculara progresivé, care prin
afectarea fibrelor nervului optic duce la scaderea ireversibila a vederii. Factorii de risc care conduc
la aparitia glaucomului sunt: tensiunea intraoculara crescuta, existenta unor traumatisme oculare,
a unor boli cronice precum diabetul zaharat, efectuarea tratamentelor prelungite cu corticosteroizi,
miopia, hipermetropia si nu in ultimul rdnd prezenta unor factori ereditari. [114]

Crearea ”"Digital Twin” contribuie la monitorizarea starii de sanatate a pacientului si la con-
struirea planului de tratament personalizat [165]. Cu ajutorul informatiilor provenite din medicina
sistemica si cea personalizatd sistemul ”Digital Twin” va fi Imbunatatit, permitdnd integrarea
interactiunilor complexe din corpul uman la diferite niveluri de organizare [166]. Prin secventierea
ADN si utilizarea protocoalelor de imagistica, a biosenzorilor si a dispozitivelor de monitorizare
a starii de sanitate pot fi identificati factorii care duc la aparitia patologiilor ereditare. In acest
mod, se poate evalua riscul fiecarui pacient de a dezvolta astfel de patologii [167]. Prin utilizarea
procedurilor de secventiere genetica si a testelor genetice, pacientii au oportunitatea de a-si analiza
ADN si de a identifica prezenta oricaror mutatii genetice, ceea ce poate furniza informatii legate
de diagnosticul precoce si dezvoltarea unei solutii optime de tratament personalizat. [114]

Particularitatea monitorizarii progresiei glaucomului este reprezentata de inexistenta senzo-
rilor care sa capteze in timp real informatii de la pacient, monitorizarea putand fi realizata doar cu
ajutorul personalului si echipamentului medical. In acest context, monitorizarea este realizati in
cadrul consultatiilor oftalmologice, la intervale de timp bine definite, In functie de stadiul patologiei.
Actualizarea in ”"Digital Twin” a informatiilor referitoare la starea de sanatate a pacientului va fi re-
alizata de citre personalul medical in urma consultatiei oftalmologice. Cu ajutorul ”"Digital Twin”,
personalul medical beneficiaza de o abordare integrativa privind identificarea predispozitiilor spre
anumite patologii, detectarea timpurie a acestora, sugestiile de tratament, vizualizarea etapelor de

progresie si reactiile pacientului la medicatia propusa. [114]
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5.2.1 Considerente legate de evolutia tehnicilor de diagnoza si
tratament in patologiile oculare

e fondul progresului tehnicilor de diagnoza si tratament in patologiile oculare, modalitatea de
P reprezentare a unui “Digital Twin” poate fi adaptata in functie de scopul si contextul specific
in care aceasta este utilizatd. Astfel, se poate crea un ”Digital Twin” la nivelul unui organ, care
serveste ca o replica digitala detaliatd a unui organ uman. Acest model permite monitorizarea,
modelarea si simularea comportamentului organului atat in conditii normale, cat si patologice. O
altd abordare consta in dezvoltarea unui "Digital Twin” specific unei patologii, care faciliteaza
identificarea predispozitiilor spre o anumita afectiune, detectarea prezentei acesteia si favorizeaza
modelarea, monitorizarea si simularea diferitelor scenarii de evolutie a patologiei si de eficienta a

medicatiei personalizate propuse. Cele dous abordari vor fi prezentate in cele ce urmeaza: [168]

1. ”Digital Twin” la nivel de patologie - ”Digital Twin” pentru glaucom

Crearea unui ”"Digital Twin” pentru glaucom are ca punct de plecare caracteristicile ochiului
sanatos atit din punct de vedere structural, cit si functional. Astfel, desi in cadrul multor
organe din corpul uman valorile care le caracterizeaza se incadreaza in intervale diferite de
la persoana la persoana, In cazul ochiului sanatos elementele caracteristice nu sunt supuse

unor fluctuatii semnificative [114].

In cadrul "Digital Twin”, cu ajutorul algoritmilor de inteligents artificiald si a datelor prove-
nite de la pacienti vor fi realizate simulari pentru a identifica modul in care cresterea tensiunii
intraoculare si modificirile aferente fluxului fluidelor (drenajul insuficient al fluidului intrao-
cular si acumularea lui) afecteaza functionarea ochiului. Tot cu ajutorul sistemului "Digital
Twin” pentru identificarea glaucomului se poate realiza si simularea deteriorarii nervului

optic, implicit a pierderii progresive a vederii.[168] [114]

Pentru realizarea modelului initial vor fi utilizate baze de date clinice, urmand ca acesta
sa fie ajustat automat ca urmare a integrarii sugestiilor medicului specialist. Construirea
unui "Digital Twin” asociat glaucomului pune in prim-plan imbinarea notiunilor de inginerie
si a celor de oftalmologie, fapt care conduce la dezvoltarea unui model cu un grad ridicat
de acuratete care sa ajute personalul medical in alegerea solutiei optime de tratament si sa

contribuie la imbunétatirea calitdtii vietil pacientului.[168] [114]

2. ”Digital Twin” la nivel de organ - ”Digital Twin” pentru ochi [168]

Crearea unui "Digital Twin” al ochiului poate conduce la intelegerea comportamentului ochiu-
lui atat din punct de vedere structural, cit si functional prin interactiunea dintre componen-
tele acestuia. Nivelul de complexitate pentru constructia unui "Digital Twin” al ochiului este
unul ridicat, ludnd in considerare nu doar componentele principale ale ochiului (corneea, iri-
sul, cristalinul, retina, nervul optic), ci si proprietatile optice, sistemul de focalizare, functia
motorie, sensibilitatea la lumina, vascularizarea si drenajul fluidelor. Modelarea ochiului
pune in prim-plan simularea efectului de refractie a luminii prin cornee si cristalin, implicit

ajustarea focalizarii pentru obtinerea unei imagini clare pe retina. [168]

Cu ajutorul modalitatilor de reprezentare a unui ”"Digital Twin” prezentate anterior este
facilitata crearea modelelor digitale pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata, care
sa contribuie semnificativ la imbunéatatirea rezultatelor clinice, reducerea riscurilor si a costurilor
asociate cu tratamentele, oferind utilizatorilor scenarii predictive de evolutie a patologiilor prin

intermediul simularilor.
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5.3 Modelarea si integrarea Digital Twin in domeniul

clinic al oftalmologiei

odelarea si integrarea ”Digital Twin” in oftalmologie implica crearea unui model digi-
M tal destinat monitorizarii, simularii si analizei scenariilor clinice legate de identificarea
predispozitiilor spre anumite patologii, prezenta sau evolutia acestora. In cadrul acestei sectiuni
va fi prezentata diagrama SysML asociata unui ”Digital Twin” pentru diagnosticarea glaucomului
si acordarea tratamentului personalizat, alaturi de diagrama SysML pentru integrarea “Digital

Twin” in domenii conexe precum cardiologia.

5.3.1 Integrarea modelului Digital Twin in oftalmologiei

9 A
1

Pentru a asigura o integrare eficienta a modelului "Digital Twin” in domeniul clinic al oftalmologiei
a fost realizatd diagrama SysML care pune in prim-plan modul de creare si de gestionare al unui
pacient virtual in cadrul unui sistem medical ca urmare a integrarii datelor care provin de la
pacientul fizic, fapt reliefat in fig. 5.1. Astfel, se obtine o abordare sistematica si detaliatd a
tuturor componentelor din cadrul sistemului, iar prin intermediul interactiunilor dintre blocurile
diagramei, se creeaza, respectiv se actualizeaza sistemul "Digital Twin” pentru diagnosticarea
glaucomului.

In cele ce urmeaza va fi realizatd o scurtd prezentare asociatéi blocurilor implicate in crearea
sistemului ”Digital Twin”.

e pacientFizic: @Pacient[1] - Este blocul asociat pacientului fizic propriu-zis. Contine date
care provin din mai multe surse si care vor fi implicate In procesul de identificare a patologi-
ilor. Sursele datelor sunt reprezentate de: istoricmedical : IstoricMedical [0..%], anamnneza
: Anamneza [0.. %], consultatieinitiala : ConsultatieInitiala [0..%], consultatieperiodica : Con-

sultatiePeriodica [0..%], medicinasistemica : MedicinaSistemica [0..%].

In continuare, se vor prezenta blocurile, respectiv interactiunile dintre acestea, care contri-
buie la realizarea sistemului de diagnosticare a glaucomului si de recomandare a tratamentului
personalizat. Astfel, cea de-a doua a partea a diagramei din fig. 5.1 reliefeaza modelarea com-
ponentelor si a relatiilor dintr-un sistem medical. Astfel, sunt integrate 3 categorii de blocuri,
dupé cum urmeazi: blocuri principale, blocuri componente si blocuri de stare. In cele ce urmeazs
va fi realizatd o prezentare a acestora. Fiecarui bloc principal 1i este asociat un bloc component,
la nivelul caruia se realizeaza procesele cu ajutorul carora sistemul medical este modelat pentru

indeplinirea obiectivului de diagnosticare a patologiei si acordare a tratamentului.

1. Blocurile principale - sunt blocuri digitale, entitati cu rol In gestionarea si procesarea
informatiilor, fiind utilizate pentru reprezentarea datelor si a proceselor: procesDiagnostic
: @ProcesDiagnostic[*] | procesTratament : @ProcesTratament [*], pacient : @Pacient [*],
feedback : @Feedback [*], dispozitive : @Dispozitive [*], *sistem : @Sistem [*].

2. Blocurile componente - sunt blocuri de proces, entitati utilizate in descrierea secventelor de
actiuni, a fluxurilor de lucru si a interactiunilor dintre componentele sistemului care con-
duc la indeplinirea obiectivului: procesDiagnostic : @ProcesDiagnostic[*], procesTratament
: @ProcesTratament [*], procesDiagnostic : @ProcesDiagnostic[*]. pacient : @Pacient [*],
feedback : @Feedback [*], dispozitive : @Dispozitive [*], sistem : @Sistem [*],

3. Blocurile de stare - sunt blocuri destinate monitorizarii, evaluarii, reprezentarii starii ac-

tuale, respectiv starilor potentiale ale componentelor sistemului sau ale intregului sistem,
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oferind informatii care faciliteaza luarea deciziilor, ajustarea strategiilor in ceea ce priveste

identificarea statusului glaucomatos si optimizarea performantei.

o statusGlaucomActual : StatusGlaucomActual [*] - La nivelul acestui bloc de tip fizic se
identifica prezenta sau absenta statusului glaucomatos, iar in situatia detectarii patolo-
giei se mentioneaza tipul de glaucom si medicatia curenta.

o statusGlaucomPotential : StatusGlaucomPotential [¥] - La nivelul acestui bloc de tip
digital sunt furnizate predictii de evolutie a statusului glaucomatos.

Blocul statusGlaucomPotential : StatusGlaucomPotential [*] utilizeaza blocul status-
GlaucomActual : StatusGlaucomActual [*] pentru a determina potentialele evolutii cu
un nivel ridicat de acuratete prin integrarea datelor provenite de la pacient si a anali-

zelor efectuate In cadrul sistemului ca urmare a alegerii variantei optime de tratament.

Ca urmare a integrarii datelor provenite de la pacient in sistemul ”Digital Twin” glaucomul
nu va fi doar detectat, generdndu-se si posibilele scenarii de evolutie ale acestei patologii. Dintre

functionalitatile obtinute, pot fi aduse in discutie urmatoarele:

e Crearea pacientului digital plecind de la pacientul fizic
o Identificarea glaucomului si acordarea tratamentului personalizat

o Efectuarea predictiilor pentru evolutia glaucomului

” A
1

Un alt element reprezentativ pentru constructia unui ”Digital Twin” in glaucom este repre-

zentat de caracteristicile intregului sistem. Astfel, principalele caracteristici sunt:

e Conducerea bazatd pe date
o Multidimensionalitatea
e Replicarea digitala

o Actualizarea periodicd

Prin intermediul diagramei SysML si a abordarii multidimensionale in ceea ce priveste pro-
cesul de achizitie al datelor a fost conturata o viziune detaliatd asupra sistemului ”Digital Twin”
pentru identificarea glaucomului si sugestia scenariilor de tratament personalizat. Pentru im-
plementarea functionalitatilor reprezentative ale sistemului au fost reprezentate blocurile princi-
pale, blocurile componente si blocurile de stare, mentionand rolul fiecaruia in constructia ”Digital
Twin”. Asigurarea acuratetii si a eficientei sistemului este sustinutd de prezenta caracteristici-
lor mentionate anterior: conducerea bazata pe date, multidimensionalitatea, replicarea digitala si

actualizarea periodica.
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de cétre

Datele paclentulul sunt actualizate doar in cadrul

medical.

<<webel>> AN
Variante utilizate pentru a explora optiuni de
diagnostic si performanta (pot devia de la slarea
actuald a pacientulul pana cand sunt validate si
utilizate pentru actualizarea diagnosticului).
<<istoricmedical>>
: —
<<block=> <<block>>
<<pa:assumed>> <<digital>>
<<anamneza>> * 3
. <<digital:visual>> <<pa:assumeds>
: [0..%] p : Repi [0..5]
<<consultatieinitiala>>
Consultatielnitiala [*] <<subsystem>>
> <<pa:implied>>
sistemDiagnostic :
<<consultatieperiodicaz> ‘SistemDiagnostic [1]
— :
ConsultatiePeriodica [*]
<<pa:assumed=>:
<<medicinasistemica>> paclemcglulhl : @Pacient [1] s
— medicinasistemica : —
MedicinaSistemica(7 =W  Eeemeeeeeeseeeeeeee
i pacientulFizic : @Pacient [1] ‘
<<istoricmedical>> !
H istoricmedical : IstoricMedical [0...*] !
: <<anamnezas> |
T A [0..1
<<consultatieinitialas> :
g consultatieinitiala : !
! Consultatielnitiala [0...*] |
E <<consultatieperiodicaz> ‘
+ consultatieperiodica : ;
E ConsultatiePeriodica [0...*] !
E <<medicinasistemicaz> ‘
+ medicinasistemica : ;
i MedicinaSistemica [0...] :
<<block>> <<block=> <<block>> <<block>> <<block>> <<block>>
<<digital>> <<digital>> <edigital>> <<digital>> <<digital>> <<digital>>
“procesDiagnostic : “procesTratament : “pacient : @Pacient [*] *feedback : @Feedback [*] [dispozitive : @Dispozitive [7] *sistem : @Sistem [*]
@ProcesDiagnostic [*] @ProcesTratament [*]
/ include \
procesDiagrjostic procesTratament persoana feedback dispozitive sistem
: <<block>> ' ' <<hlock>> : <<block>> ' <<hlock>> ' : <<blocks> '
3 <<Process>> | : <<process>> <<physical>> 1 <<physical>> | <<physical>> | 1 <<mappable>> |
i procesDiagnostic : H i procesTratament : pacient : Pacient [*] i feedback : Feedback [7] | ispozitive : Dispozitive [*] | i sistem : Sistem [7] H
H ProcesDiagnostic [*] 3 H ProcesTratament [*] H 3 3 H 3
<<block>> ccuses> <<block>>
<<physical>> <<digital>>
: rl : y]

. %

- ( CreareaPacientuluiDigitalPlecandDeLaPacientulFizic )

<<rationale>> Datele obtinute Tn urma consultatilor
medicale realizate la intervale regulate de timp vor
integrate, scenariile evolutiei glaucomului fiind generate
pe baza rezultatelor anterioare.

( IdentificareaGlaucomuluiSiAcordareaTratamentuluiPersonalizat )

- "-~-< PredictiEvolutieGlaucom )

carateristici

esteCondusDeDate : Boolean = true | Fsmmunlnlmenslannl : Boolean =true‘ ‘ esteReplicaDigitala : Boolean = true ‘ | esteActualizatPeriodic : Boolean = true ‘
I ;

Figura 5.1. Diagrama SysML pentru diagnosticarea glaucomului
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5.3.2 Integrarea cu modele din domenii medicale conexe

T ntrucit domeniul clinic al oftalmologiei nu este unul ofertant din punct de vedere al achizitiei de
date si al monitorizarii starii de sanatate a pacientului in timp real, pentru a forma o viziune de
ansamblu asupra sistemul medical, diagrama prezentata anterior in fig. 5.1 a fost adaptata pentru
identificarea patologiilor cardiovasculare.
In ceea ce priveste achizitia de date de la pacientulFizic : @Pacient[1] au fost adiugate
3 blocuri: analizemedicale : AnalizeMedicale [0...%], wearablesensors : WearableSensors [0...%],
senzoriinvazivi : Senzorilnvazivi [0...*].
In procesul de diagnosticare si monitorizare a patologiilor au fost addugate urmatoarele blocuri

cu ajutorul carora este posibilda modelarea sistemului:

1. Blocuri principale: procesMonitorizare : @ProcesMonitorizare [*], procesAlerta : @ProcesA-
lerta [*], locatie : @Locatie [*].

2. Blocuri componente : procesMonitorizare : @ProcesMonitorizare [*], procesAlerta : @Proce-
sAlerta [*], locatie : @Locatie [*].

3. Blocuri de stare - In cadrul acestor blocuri nu au intervenit modificari, scenariile de evolutie
ale patologiilor cardiovasculare fiind generate in continuare utilizind datele curente provenite

de la pacient, in functie de starea sa de sianatate actuala.

Dintre functionalitatile sistemului de diagnostic, monitorizare si acordare a tratamentului

personalizat pentru patologiile cardiovasculare se remarca:

e Crearea tiparelor patologice si a sugestiilor de tratament
e Identificarea si monitorizarea patologiilor cardiovasculare
e Realizarea scenariilor de evolutie a patologiilor cardiovasculare

o Implementarea sistemului de alertd in situatii exceptionale

La nivelul caracteristicilor sistemului "Digital Twin” in domeniul clinic al cardiologiei, com-

parativ cu cel al oftalmologiei, exista o diferenta reprezentativa:

« Sistemul ”Digital Twin” este actualizat #n timp real prin integrarea datelor obtinute de la
senzori, care permit monitorizarea constanta a starii de sanatate a pacientului.

e Celelalte caracteristici: conducerea bazata pe date, multidimensionalitatea, replicarea digi-
tala 1si mentin rolul de a asigura acuratetea si eficienta sistemului de diagnostic si acordare

a tratamentului personalizat.

Diagramele SysML prezentate anterior ilustreaza modul in care ”Digital Twin” contribuie la
identificarea predispozitiilor spre anumite patologii, a prezentei afectiunilor, monitorizarea acestora
si conturarea planurilor de tratament personalizat. Adaptarea diagramei SysML pentru identifica-
rea patologiilor cardiovasculare plecand de la diagrama asociata identificarii glaucomului subliniaza
faptul cd monitorizarea in timp real a starii de sanatate a pacientilor poate fi realizata doar prin
intermediul senzorilor, sistemul "Digital Twin” oferind posibilitatea dezvoltarii unor functionalitati

complexe care sa contribuie la cresterea calitatii vietii pacientului in societatea contemporana.
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5.4 Adaptarea cadrului de modelare pentru domeniul

clinic al oftalmologiei

Obiectivul general al acestei sectiuni constd In adaptarea cadrului de modelare detaliat in

sectiunea 4.2 in domeniul clinic al oftalmologiei pentru identificarea glaucomului - fig. 5.2.
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Figura 5.2. Adaptarea cadrului de modelare general la domeniul clinic al oftalmologiei pentru identificarea
glaucomului

Din punct de vedere structural, cadrul de modelare asociat sistemului ”Digital Twin” pentru
identificarea glaucomului si acordarea tratamentului personalizat include toate straturile din cadrul
de modelare general pentru sistemele de e-sanatate si medicind personalizata din sectiunea 4.2.
Aceste straturi sunt reprezentate de achizitia datelor, managementul si sincronizarea acestora,
realizarea "sistemului "Digital Twin”, nivelul de virtualizare si accesibilitate, precum si asigurarea

securitatii intregului sistem. [114]
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Tabela 5.1. Datele utilizate in constructia unui ”Digital Twin” pentru identificarea glauco-
mului

Etapa Datele achizitionate de la pacient
Informatii despre pacient

e Istoricul medical
e Informatii despre co-patologii
e Medicatia curenta

Datele obtinute ca urmare a
realizarii consultatiei oftal-
mologice

e Masurarea tensiunii intraoculare

o Testarea acuitatii vizuale

e Masurarea unghiului irido-cornean

o Determinarea raportului cupa/disc

e Masurarea grosimii corneei

e Detectarea schimbarilor structurale la nivelul fibrelor ner-
voase retiniene

e Electroretinograma

Informatii genetice
e Prezenta unor mutatii la nivelul genelor care faciliteaza

aparitia glaucomului

Primul strat este reprezentat de Achizitia si Diseminarea Datelor. In aceasti etapd, accentul
se pune pe achizitionarea datelor din istoricul medical al pacientului, evaluarea initiala, informatii
legate de afectiunile oculare anterioare, respectiv de co-patologiile identificate si medicatia curenta.
De asemenea, vor fi luate in considerare si aspectele legate de anatomia si fiziologia ochiului -
componentele sale (corneea, cristalinul, retina, nervul optic). [114]

A doua etapa implica achizitionarea datelor obtinute ca urmare a realizarii consultatiei oftal-
mologice - Tabelul 5.1.

Pentru achizitionarea datelor care provin de la pacient sunt utilizate tomografiile in coerenta
opticd (OCT) cu rol in captarea imaginii asociate retinei, a nervului optic si in masurarea gro-
simii stratului de fibre nervoase retiniene. Pentru identificarea pierderilor de vedere periferica si
monitorizarea parametrilor cu ajutorul carora detectarea glaucomului este posibila a fost realizata
pahimetria Goldman. In cadrul pahimetriei Goldman este realizatd pahimetria cornean pentru a
identifica grosimea corneei, deoarece existenta unei cornee subtiri (sub 550 de microni) reprezinta
un factor de risc pentru progresia glaucomului cu unghi deschis.

Se va realizata electroretinograma (ERG) prin care este mésurat raspunsul electric la stimulii
luminosi. In procesul de identificare a prezentei statusului glaucomatos ERG contribuie la detec-
tarea timpurie a disfunctiilor retiniene, evaluarea functionala a retinei si monitorizarea evolutiei
patologiei. Prin intermediul ERG pot fi anticipate modificarile care pot aparea la nivelul activitatii
electrice a retinei Tnainte ca acestea sa influenteze scaderea progresiva a campului vizual sau sa
poata fi identificate cu ajutorul metodelor de imagistica medicala.

Un alt element care trebuie utilizat in constructia unui ”"Digital Twin” general este integrarea
cu alte patologii. Prezenta patologiilor oculare precum miopia, uveita, sindromul de pseudoexfo-
liere, ocluzia venei retiniene si traumatismele oculare pot influenta modul in care glaucomul este
identificat si tratat. [168]

La nivelul celui de-al patrulea strat al cadrului de modelare - Vizualizare si Accesibilitate-
utilizatorii acceseaza si vizualizeaza rezultatele simularilor generate de "Digital Twin”. Generarea

si stocarea rapoartelor detaliate care vor fi transmise catre medicul specialist se realizeaza in
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format .csv cu ajutorul Python, iar trimiterea notificarilor catre acesta este realizata prin utilizarea
serviciilor SMTP - biblioteca smiplib in Python. Colectarea sugestiilor de la medicul specialist
se realizeaza prin utilizarea Django. Sistemul "Digital Twin” va fi continuu imbunatatit prin
integrarea sugestiilor obtinute de la medicul specialist pentru a creste acuratetea rezultatelor, iar
modelele de invatare automata vor fi reantrenate prin utilizarea bibliotecilor precum TensorFlow
si PyTorch. [135]

La nivelul stratului de Asigurare a Securitatii Sistemului sunt implementate proceduri de
securitate pentru autentificarea utilizatorilor, criptarea, monitorizarea si auditarea datelor, ges-
tionand astfel intreg ciclul de viata al informatiilor. Realizarea planului de raspuns la incidente
reprezinta o prioritate pentru asigurarea continuitatii, securitatii si acuratetii procesului medical,
integrand atat aspectele tehnice, cat si aspecte legate de protectia datelor sensibile ale utilizatorilor.
[114]

Cadrul general de modelare pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata a fost
adaptat pentru domeniul clinic al oftalmologiei, in special pentru identificarea glaucomului si suge-
rarea tratamentelor personalizate. Din punct de vedere structural, cele cinci straturi ale modelului
general au fost pastrate, ajustarile fiind realizate la nivelul fiecirei componente pentru a raspunde
cerintelor si provocarilor din oftalmologie. Integrarea tehnicilor digitale in procesul de diagnostic
si acordare tratamentului personalizat In patologiile oculare contribuie nu doar la imbunatatirea
calitatii vietii pacientilor, ci si a relatiei cu personalul medical. Prin monitorizarea regulata a pa-
cientului, imbunatatirea continua a algoritmilor de inteligenta artificiala, a modelului de predictie,
"Digital Twin” devine un instrument de diagnostic pentru patologiile oculare care ofera sugestii de
tratament personalizate. [168]

5.4.1 Modelarea componentelor cadrului de modelare pentru
oftalmologie

entru a permite o vizualizarea structurata si detaliata a interactiunilor si interdependentelor
dintre componetele sistemului a fost realizata diagrama SysML de bloc asociata cadrului
de modelare propus anterior. Astfel, se pune in prim-plan asigurarea coerentei intre nivelurile
functionale, fizice si de date ale modelului, ceea ce contribuie la integrarea si gestionarea eficienta
a complexitatii Intregului sistem. Functionalitatile fiecarui bloc vor fi prezentate in descrierile
realizate pentru fiecare strat al cadrului arhitectural, explicindu-se contributia si rolul fiecarei

componente in ansamblul sistemului.

e Diagrama SysML de bloc asociata stratului de Management si Sincronizare a
Datelor

In fig. 5.3 este prezentata diagrama SysML de bloc asociata celui de-al doilea strat al cadrului
de modelare propus pentru detectarea glaucomului prin integrarea "Digital Twin”. In acest context
sunt ilustrate procesele, respectiv fluxurile de date asociate prelucrarii datelor care vor fi utilizate

de catre "Digital Twin” in procesul de detectare a prezentei sau absentei statusului glaucomatos.
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Figura 5.3. Diagrama SysML asociata stratului de Management si Sincronizare a Datelor

Astfel, a fost structuratda cu ajutorul diagramei SysML o viziune de ansamblu asupra pro-

ceselor de prelucrare a datelor care vor fi implicate in procesul de identificare si monitorizare a

statusului glaucomatos. Fiecare bloc principal, respectiv bloc component are un rol bine-definit, cu

ajutorul cdrora se asigura integrarea unor date calitative in algoritmii de predictie care sa faciliteze

luarea deciziilor informate si optimizarea procesului de diagnostic.

e Diagrama SysML de bloc asociata stratului pentru Realizarea Sistemului ”Digital

Twin”

Diagrama SysML de bloc asociata nivelului de realizare a sistemului ”Digital Twin”

este

reliefata 1n fig. 5.4. Fiecare bloc integrat la nivelul diagramei SysML contribuie la identificarea

prezentei patologiei si la conturarea planurilor de tratament personalizat. In cele ce urmeaza vor

fi prezentate blocurile principale si blocurile componente cu ajutorul carora a fost conturata o

abordare personalizata, centrata pe imbunatatirea calitatii vietii pacientului.
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Figura 5.4. Diagrama SysML asociata stratului pentru Realizarea Sistemului ”Digital Twin”

Ca urmare a realizarii diagramei SysML asociata implementarii sistemului ”"Digital Twin” a

fost construit un sistem structurat ale carui componente principale se axeaza pe analiza clinica

pentru diagnosticarea glaucomului si personalizarea tratamentului. Prin interconectarea blocurilor
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se ofera o imagine clara a fluxului de date implicat in procesul de diagnostic, contribuind nu doar

la acordarea unui tratament personalizat, ci si a scenariilor de evolutie ale patologiei.

e Diagrama SysML de bloc asociatd stratului de Virtualizare si Accesibilitate

In fig. 5.5 este prezentatd diagrama SysML de bloc asociatd nivelului de Virtualizare si

Accesibilitate al sistemului "Digital Twin”.
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Figura 5.5. Diagrama SysML asociata stratului de Virtualizare si Accesibilitate

Diagrama SysML asociatd nivelului de Virtualizare si Accesibilitate a sistemului ”Digital

Twin” reliefeaza importanta asigurarii unei experiente eficiente a utilizatorului atat din punctul de

vedere al pacientilor, cat si al personalului medical in ceea ce priveste furnizarea unui diagnostic

cu un grad ridicat de acuratete. Astfel, cele 3 categorii de blocuri prezentate anterior contribuie

la realizarea unei structuri complexe in procesul de diagnosticare si acordare a tratamentului

personalizat In glaucom.

e Diagrama SysML de bloc asociata stratului pentru Asigurarea Securitdtii Siste-

mului

In fig. 5.6 este prezentats diagrama SysML de bloc asociata ultimului strat din cadrul de

modelare al sistemului ”Digital Twin” care are ca drept obiectiv asigurarea securitatii la nivelul

intregului sistem.
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Astfel, toate aceste componente contribuie la implementarea masurilor de securitate si la
respectarea standardelor privind protectia datelor, aspecte care faciliteaza asigurarea continuitatii
operationale si protejarea informatiilor sensibile ale utilizatorilor.

Modelarea componentelor cadrului de modelare asociat sistemelor de e-sanatate si medicina
personalizata, cu aplicabilitate In identificarea glaucomului si generarea scenariilor de tratament
personalizat, evidentiaza eficienta unei abordari sistematice si detaliate pentru modelarea, monito-
rizarea si simularea patologiilor. Interactiunile dintre blocurile diagramei subliniaza interactiunile
dintre componentele sistemului, punand in prim-plan acuratetea diagnosticului si imbunatatirea

continua a sistemului "Digital Twin” prin integrarea sugestiilor oferite de medicul specialist.

5.5 Aspecte etice, managementul riscurilor si provocarile
utilizarii Digital Twin in oftalmologie

tilizarea "Digital Twin” pentru detectarea glaucomului si generarea sugestiilor de tratament
U personalizat poate fi asociata cu aparitia unor riscuri, care vor fi detaliate In cadrul acestei
subsectiuni. Dupa cum a fost mentionat pe tot parcursul acestei lucrari, In acest context ”Digital
Twin” reprezinta un instrument de suport decizional pentru personalul medical prin realizarea unor
analize predictive privind detectarea glaucomului, simularea scenariilor de evolutie si propunerea
planurilor de tratament personalizat. [114]

Astfel, utilizarea "Digital Twin” nu influenteaza in mod direct starea de sanatate a pacien-
tului. Cu toate acestea, procesul decizional poate fi afectat de erorile aparute in timpul colectarii
datelor de la pacient cu ajutorul cdrora va fi antrenat algoritmul pentru detectarea prezentei pa-
tologiei si furnizarea sugestiilor de tratament, influentdnd totodata relatia dintre medic si pacient.
Implementarea unui "Digital Twin” pentru identificarea patologiilor poate fi asociata cu existenta

unor numeroase provociri care trebuie abordate pentru a asigura precizia diagnosticului. [114]
o Aspecte etice st de management al riscurilor in oftalmologie

PN
1

Riscurile asociate utilizarii ”Digital Twin” in oftalmologie ramén aceleasi ca si cele prezentate
in sectiunea 4.3.1. Insa, in procesul de identificare a glaucomului si de acordare a tratamentului
personalizat principalele riscuri includ dependenta excesiva de tehnologie, erori in interpretarea
datelor si, in unele cazuri, pierderea abilitatii personalului medical de a lua decizii clinice indepen-
dente.

In concluzie, utilizarea "Digital Twin” in oftalmologie reprezintid un avans tehnologic im-
portant, unde precizia si increderea in personalul medical sunt esentiale. Dependenta medicului
specialist de utilizarea "Digital Twin” duce la scaderea increderii pacientilor, care percep ca acesta
se bazeaza mai mult pe tehnologie decat pe cunostintele si experienta sa personala. Pentru a evita
aparitia riscurilor de aceasta natura, accentul se pune pe realizarea unui echilibru intre utilizarea
tehnologiei si abilitatile clinice ale personalului medical. Acest fapt implicd luarea unor decizii
intr-un mod etic si responsabil, aldturi de mentinerea unei comunicari eficiente cu pacientul. [114]

e Limitari legate de aplicabilitatea Digital Twin in oftalmologie

"Digital Twin” ofera posibilitati avansate de diagnostic si tratament personalizat, insa im-
plementarea si utilizarea sa 1n oftalmologie pot fi asociate cu prezenta unor provocari care
influenteaza procesul de identificare a patologiilor. Aceste provocari vor fi prezentate in cadrul
acestei subsectiuni.

Una dintre provociri este reprezentatd de complexitatea si precizia modelului [171]. De-
oarece glaucomul este o patologie influentata de prezenta mai multor factori precum tensiunea

intraoculard, grosimea corneei, valoarea raportului cupa/disc, imaginile asociate fundului de ochi,
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modelarea precisa a interactiunilor dintre acesti parametri necesita implementarea unor algoritmi
complecsi si existenta unor date complete, care sa fie corect procesate si integrate in ”"Digital Twin”
[172]. Integrarea datelor eterogene, care au formate si structuri diferite in functie de sursele din
care provin, si utilizarea lor necesita tehnici avansate de preprocesare si normalizare.

Abordarea provocarilor detaliate anterior sustine dezvoltarea tehnologica si colaborarea din-
tre specialistii din diverse domenii, facilitind dezvoltarea unor solutii eficiente pentru identificarea
patologiilor oculare. Dezvoltarea tehnicilor avansate de procesare a imaginilor retiniene si antre-
narea continua a algoritmilor de predictie, alaturi de colaborarea cu specialistii medicali creste

acuratetea rezultatele oferite de "Digital Twin”. [149]

5.6 Concluzii

a urmare a efectuarii unei cercetari privind aplicabilitatea ”"Digital Twin”-ului in e-sanatate si

medicina personalizata, s-a remarcat faptul ca una dintre directiile promitatoare de cercetare

este oftalmologia, domeniu clinic selectat pentru realizarea acestei lucrari. In cadrul acestui capitol,

accentul a cazut pe integrarea in "Digital Twin” a informatiilor din medicina sistemica si cea

personalizata cu ajutorul carora sunt dezvoltate abordari medicale inovative care au ca drept
obiectiv prioritizarea sanatatii si a sigurantei pacientului.

In functie de scopul si contextul generat odati cu evolutia tehnicilor de diagnozi si tra-
tament personalizat in patologiile oculare, au fost prezentate doua modalitati de reprezentare a
unui "Digital Twin”: ”Digital Twin” la nivelul unui organ - ”"Digital Twin” pentru ochi, respectiv
"Digital Twin” la nivel de patologie - "Digital Twin” pentru glaucom. ”Digital Twin” la nivelul
unui organ permite monitorizarea, modelarea si simularea comportamentului organului atat in
conditii normale, cat si patologice, iar "Digital Twin” la nivel de patologie faciliteaza identificarea
predispozitiilor spre o anumita afectiune, detectarea prezentei acesteia, simularea scenariilor de
evolutie si monitorizarea eficientei tratamentului.

De asemenea, s-a urmarit integrarea cu modele din domeniile medicale conexe precum car-
diologia. Diagrama SysML pentru identificarea glaucomului a fost adaptata pentru identificarea
patologiilor cardiovasculare, punand accent pe actualizarea in timp real a sistemului "Digital Twin”
prin integrarea continua a datelor care provin de la senzori si faciliteaza interventia rapida a per-
sonalului medical in situatiile critice.

O atentie semnificativa a fost acordata adaptarii cadrului de modelare pentru sistemele de
e-sanatate si medicina personalizata, detaliat in sectiunea 4.2, pentru identificarea prezentei glauco-
mului si elaborarea planurilor de tratament personalizat. De asemenea, a fost realizata modelarea
componentelor sistemului, unde interactiunile dintre blocurile diagramei subliniaza interactiunile
la nivelul componentelor pentru asigurarea acuratetii diagnosticului si imbunatatirea continua a
sistemului ”Digital Twin”.

Au fost aduse in discutie aspectele etice si de management al riscurilor, alaturi de provoca-
rile utilizarii "Digital Twin” in oftalmologie, accentul cézand pe utilizarea tehnologiei in practica

medicala intr-un mod etic si responsabil.
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6.1 Introducere

ezvoltarea unui ”Digital Twin” pentru identificarea glaucomului si acordarea tratamentului
D personalizat necesita integrarea unor materiale si metode avansate pentru realizarea mode-
lelor medical-predictive, a caror modalitate de constructie respecta cadrul de modelare propus in
sectiunea 5.4.

Construirea modelor medical-predictive porneste de la valorificarea unor seturi de date cli-
nice, care, prin utilizarea retelelor neuronale convolutionale, respectiv prin aplicarea tehnicilor de
prelucrare si analiza a datelor, faciliteaza procesul de identificare a glaucomului.

In constructia modelelor medical-predictive din cadrul sistemului de reprezentare digitald de
tip ”Digital Twin”, atentia a fost concentrata pe implementarea unor blocuri din componenta
diagramelor SysML asociate stratului pentru Managementul si Sincronizarea Datelor, respectiv
stratului asociat Realizarii Sistemului ”Digital Twin”.

Pentru a forma o perspectiva detaliatd asupra identificarii glaucomului va fi realizata pre-
lucrarea electroretinogramei (ERG) in MALTAB, iar prin aplicarea Transformatei Fourier si a
Transformatei Wavelet Discreta vor fi extrase caracteristicile care sugereaza prezenta patologiei.

Implementarea metodelor pentru conturarea planurilor de tratament va fi realizata prin uti-
lizarea algoritmului de acordare a tratamentului pentru glaucomul primar cu unghi deschis si prin
integrarea particularitatilor fiecarui pacient. Astfel, scopul alegerii metodei optime de tratament
in glaucom va consta In atingerea unei valori tinta a tensiunii intraoculare cu ajutorul simularilor
realizate pentru urmatorii 5 ani.

In cadrul acestui capitol va fi realizats implementarea blocurilor de proces mentionate anterior
pentru a facilita identificarea glaucomului si alegerea solutiei optime de tratament personalizat cu

ajutorul reprezentarilor digitale de tip "Digital Twin”.
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6.2 Materiale si metode utilizate in construirea Digital

Twin pentru glaucom

6.2.1 Setul de date Harvard Glaucoma Fairness

nul dintre seturile de date utilizate pentru realizarea acestui studiu este Harvard Glaucoma
Fairness cu 3300 de inregistrari (Harvard-GF3300) [175, 176]. Categoriile de date continute

in acest set sunt reprezentate de datele obtinute din imagistica medicald - RNFLT OCT (Tomo-
grafia in Coerentd Opticd a Straturilor de Fibre Nervoase Retiniene) de dimensiune 200 x 200,
statusul glaucomatos, valoarea deviatiei medii a cAmpului vizual, 52 de valori ale deviatiei cAmpului

vizual, varsta, genul, rasa, starea civila, etnia, respectiv limba vorbita de catre pacient. [114]

6.2.1.1 Statistici privind aparitia glaucomului realizate pe baza factorilor

demografici

onstructia unui ”"Digital Twin” pentru diagnosticarea glaucomului si acordarea tratamentului
C personalizat poate Incepe cu realizarea si interpretarea unor statistici bazate pe parametri
demografici precum genul, varsta si rasa. Pe baza rezultatelor obtinute ca urmare a realizarii
acestor statistici, sunt identificate posibile corelatii intre parametri mentionati anterior, calculand
si probabilitatea de aparitiei a acestei afectiuni. Toate acestea contribuie la formarea unei viziuni
holistice asupra factorilor care favorizeaza aparitia patologiei, respectiv la identificarea grupurilor
de pacienti predispusi la glaucom. [114]

Asa cum a fost mentionat in Sectiunea 6.2, setul de date utilizat pentru realizarea analizei
statistice a fost setul de date Harvard Glaucoma Fairness cu 3300 de inregistrari (Harvard-GF3300)
[175, 176], ale carui detalii sunt furnizate si in cadrul acestei sectiuni. [114]

Ca urmare a analizei prezentate anterior, setul de date ar putea fi utilizat ca punct de plecare
pentru constructia unui ”Digital Twin” cu rol in identificarea glaucomului. Pentru a ne asigura
de faptul ca sistemul "Digital Twin” furnizeaza predictii cu un grad ridicat de acuratete, setul de
date ar trebui imbunatatit prin introducerea informatiilor obtinute in urma realizarii consultatiei
oftalmologice, precum si a factorilor de mediu care pot influenta starea de sanatate a pacientului,
favorizand aparitia glaucomului. Toate informatiile continute de setul de date pot fi integrate in
scopul de a construi modele predictive pentru diagnosticarea glaucomului. [114]

In functie de rezultatele obtinute din interpretarea statisticilor anterioare, au fost identificate
corelatii In ceea ce priveste parametri demografici, care ajuta atit la segmentarea pacientilor in
categorii relevante, cat si la propunerea tratamentelor personalizate. Astfel, cel mai mare numar
de cazuri de glaucom apare la pacientii cu varsta de peste 50 de ani si la cei care fac parte din
rasa neagra sau afro-americana, genul sau starea civila nefiind principalii factori determinanti. Ca
urmare a factorilor care indicd un risc crescut de glaucom, pot fi luate masuri pentru a ajuta
la Imbunatatirea eficacitatii tratamentului personalizat si a calitatii vietii pacientilor. Pe baza

77’1‘

acestor corelatii, pot fi construite sisteme ”Digital Twin” in scopul diagnosticarii glaucomului inca

din stadiile incipiente, simuland optiunile de tratament personalizat si reactiile pacientilor. [114]

6.2.1.2 Arhitectura retelei neuronale convolutionale

a . - < O e o . .
In cadrul acestei sectiuni va fi prezentata reteaua neuronala utilizata pentru a identifica prezenta

glaucomului. Modelul a fost antrenat pe setul de date Harvard Glaucoma Detection (Harvard-
GD500) [178, 179], care contine 500 de inregistrari de la 500 de pacienti pentru detectarea glau-
comului. Inregistririle din setul de date constau in imaginile provenite din imagistica medical
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(RNFLT OCT) in tonuri de gri ale stratului de fibre nervoase retiniene (RNFL), fiecare avind o
dimensiune de 225 x 225 pixeli, insotite de deviatia medie a campului vizual si de o eticheta care
indicd dacd pacientul a fost diagnosticat sau nu cu glaucom. [114]

Dupa normalizarea setului de date, acesta a fost Impartit astfel: [114]

o Instruire - 80% din setul de date a fost utilizat pentru antrenarea retelei.

o Validare - 10% din setul de date a fost utilizat pentru ajustarea hiperparametrilor modelului
si prevenirea suprainvatarii in timpul fazei de antrenare. Acest fapt contribuie la evaluarea
performantei modelului pe date neutilizate in timpul antrenarii. Intrucat setul de date contine
doar 500 de inregistrari, pentru a evita subinvitarea, doar un procent de 10% a fost destinat
validarii.

o Testare - 10% din setul de date a fost utilizat pentru testarea modelului. Acesta serveste ca un
set de date independent, neutilizat in timpul antrenarii si validarii, fiind utilizat exclusiv dupa

antrenarea modelului pentru a evalua performanta predictiei acestuia pe date neutilizate.

6.2.1.3 Rezultatele antrenarii retelei neuronale pentru detectarea glaucomului

tilizdnd ca date de intrare datele obtinute din imagistica medicald - RNFLT, deviatia medie
U corespunzitoare a campului vizual (MD), respectiv etichete care contin informatii despre
prezenta sau absenta glaucomului, a fost construita o retea de date mixte cu multiple intrari.
Diagrama modelului asociat a fost prezentata in fig. ?7. Pentru antrenarea modelului a fost utilizat
setul de date Harvard Glaucoma Detection cu 500 de inregistari (Harvard-GD500) [178, 179]. [114]

Ca rezultat al procesarii informatiilor obtinute prin efectuarea tomografiei in coerenta optica
prin care a fost masuratd grosimea stratului de fibre nervoase retiniene (RNFL), in fig. 6.1 este
reliefatd prezenta glaucomului, iar in fig. 6.2 - absenta statusului glaucomatos. [114]

Glaucoma No Glaucoma

0 25 50 75 100 125 150 175 200 0 25 50 75 100 125 150 175 200

Figura 6.1. Prezenta glaucomului Figura 6.2. Absenta glaucomului

Dupa antrenarea modelului, a fost creata o imagine 5x5, unde fiecare subgrafic reprezinta o
imagine din setul de date — fig. 6.3. Etichetele au fost addugate pentru a identifica prezenta
patologiei: 1 - indica faptul ca pacientul a fost diagnosticat cu glaucom, in timp ce 0 - indica faptul

cd pacientul nu suferd de glaucom. [114]
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Figura 6.3. Prezenta/ absenta glaucomului - 5x5

Dupa incarcarea modelului antrenat, performanta acestuia a fost evaluata pe un set de date
de testare, utilizind 10% din date alocate in acest scop. Dupa Incéircarea si normalizarea datelor,
modelul antrenat a fost aplicat pe setul de date de testare pentru a realiza predictiile. Ulterior, a
fost calculatd acuratetea acestor predictii. [114]

Ultimul pas a pus in prim-plan crearea graficelor pentru a vizualiza evolutia pierderii, respectiv
pentru a calcula acuratetea modelului in timpul antrenarii. Graficul asociat functiei de pierdere a
fost generat folosind date atat din setul de antrenare, cét si din setul de testare — fig. 6.4. In mod
similar, graficul pentru calcularea acuratetii modelului a utilizat date din ambele seturi de date —
fig. 6.5. Astfel, pe datele de testare a fost obtinutd o acuratete de 84%. [114]
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Figura 6.4. Graficul asociat functiei de pierdere Figura 6.5. Graficul asociat acuratetii modelului

Ca urmare a rezultatelor se constatd ca precizia obtinuta nu corespunde in totalitate
asteptarilor, ceea ce conduce la realizarea unor ajustari in ceea ce priveste metodele folosite. Pentru
imbunatatirea rezultatelor vor fi luate in considerare atat optimizarea arhitecturii retelei neuro-
nale, ajustarea parametrilor, cat si utilizarea unor noi tehnici. Asa cum a fost mentionat anterior,
setul de date utilizat trebuie imbunatatit pentru a contine o gama variatd de date demografice
ale pacientilor, precum si masuratorile obtinute in urma consultatiei oftalmologice pentru a putea
construi un "Digital Twin” pentru identificarea glaucomului. De asemenea, o altd modalitate de
perfectionare poate fi reprezentata de implementarea functionalitatii de ajustare a modelului pe

baza integrarii sugestiilor medicului specialist. [114]

6.2.2 Setul de date GRAPFE dataset

1 doilea set de date utilizat pentru identificarea glaucomului provine de la Centrul Oftalmo-

logic al celui de-al Doilea Spital Afiliat al Universitatii Zhejiang (ZJU) si este cunoscut sub
denumirea de ”Setul de date GRAPE” [181]. [168]

Setul de date contine informatii de la 144 de pacienti diagnosticati cu glaucom cu unghi
deschis, cu varste cuprinse intre 18 si 80 de ani. Imaginile asociate au dimensiunile de 15561556
pixeli si 2136x2136 pixeli si au fost achizitionate cu ajutorul camerelor TRC-NW8 Fundus si CR-2
PLUS AF Digital Retinal. [168]

Pentru realizarea acestui model, ca parametri specifici glaucomului au fost luati in considerare:
campul vizual (VF), presiunea intraoculard initiald (IOP) avand valori cuprinse intre 8-55 mmHg,
grosimea corneei centrale (CCT) cu valori intre 424-610 micrometri, respectiv mdsura unghiului

irido-cornean. [168]

6.2.2.1 Arhitectura retelei neuronale convolutionale

Tn ceea ce priveste constructia modelului, deoarece setul de date contine atat imagini, cat si
I valori numerice ale caracteristicilor (date mixte), asemanator exemplului prezentat anterior a
fost utilizatd o retea neuronald convolutionald (CNN) cu multiple intrari cu ajutorul cireia se
faciliteaza gestionarea corespunzatoare a fiecirui tip de date. Arhitectura retelei este prezentata
in fig. ?7. [168]

Pentru fiecare masuratoare de urmarire, intervalul de timp intre controlul initial si respectiva
masuratoare a devenit un element caracteristic pentru evolutia patologiei folosit in etichetarea

asociata regiunii de interes (ROI). Intervalul de timp a fost apoi eliminat din valorile de urmarire,
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analiza ulterioard bazandu-se doar pe utilizarea etichetelor. [168]

Dupai acest proces, a fost obtinut un set de date cu 1115 elemente, astfel: [168]

e 67 de caracteristici: interval de timp, varsta, gen, IOP, CCT, categorie de glaucom si 61 de
valori VF.

e 62 de etichete: IOP si 61 de valori VF.

6.2.2.2 Rezultatele antrenarii retelei neuronale pentru detectarea glaucomului

entru fiecare element din setul de date initial, au fost decupate regiunile de interes (ROI) din
P imaginile asociate fundului de ochi, apoi au fost convertite in tonuri de gri si redimensionate
la 256 x 256 pixeli. Ulterior, a fost aplicat procesul de normalizare si standardizare. Pentru
caracteristicile de gen, respectiv tipul de glaucom, a fost utilizata tehnica de codificare a etichetelor.
[168]

Pentru intervalul de timp, varsta, valoarea tensiunii oculare, a grosimii corneei si caracteris-
ticile cAmpului vizual a fost folosita o scalare Min-Max. Astfel, au fost stocate valorile minime si
maxime pentru fiecare tip de caracteristici pentru a putea converti predictiile modelului in date
lizibile. Apoi, valorile au fost normalizate la intervalul [0, 1]. Valorile cAmpului vizual (VF) pot
contine valori de -1, care conform autorilor setului de date GRAPE, reprezinta puncte oarbe. Ast-
fel, s-a ales péastrarea acestor valori ca -1 si realizarea normalizarii doar pentru valorile pozitive,

avand astfel valori asociate cAmpului vizual (VF) intre [-1, 1]. Dupa procesul de normalizare, datele

au fost impaértite in subseturi de antrenament (90%) si de testare (10%). Reteaua a fost antrenata

pentru 15 epoci folosind o dimensiune a lotului de 16. [168]

Functia de pierdere utilizatd a fost eroarea péatraticd medie (MSE) - fig. 6.6. De asemenea,
a fost folosita eroarea absolutd medie (MAE) pentru a facilita interpretarea rezultatelor - fig. 6.7.

Asa cum putem observa, MSE si MAE converg intr-un mod similar. [168]
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Figura 6.6. Graficul asociat erorii patratice medii
(MSE)

Figura 6.7. Graficul asociat erorii absolute medii (MAE)

In [186], rezultatele au fost obtinute prin antrenarea unei retele neuronale convolutionale
(CNN) timp de 50 de epoci, iar in lucrarea prezentd au fost utilizate 15 epoci, dimensiunea de
lot fiind 16. Pentru a evalua eficacitatea modelului de predictie a evolutiei cAmpului vizual (VF),

respectiv a tensiunii intraoculare trebuie analizate sensibilitatea si specificitatea retelei, care vor
fi realizate In cercetarile ulterioare.

Rezultatele obtinute din utilizarea MSE si MAE indica o
consistenta intre cele doua metrici, ceea ce implica o performanta stabila si fiabila a modelului.
[168]
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6.2.3 Integrarea electroretinogramei in Digital Twin

a A . .. . . S . .
Intrucat se doreste obtinerea unei imagini detaliate asupra procesului de identificare a prezentei

statusului glaucomatos, in cadrul acestei sectiuni va fi prezenta o prelucrare a electroretinogra-
mei, investigatie clinica ce contribuie la identificarea si monitorizarea glaucomului. Avand in vedere
ca electroretinograma nu este o investigatie clinica utilizata pe scara larga si ca exista limitari in
ceea ce priveste colectarea datelor, se va construi si prelucra o electroretinograma folosind mediile
de simulare pe baza componentelor si semnificatiilor acestora.

Similar rezultatelor obtinute pentru ochiul sanitos si stadiul incipient de glaucom, in urma
analizei celor 500 de componente de frecventa obtinute prin aplicarea FFT, au fost identificate
urmatoarele concluzii:

e Frecventelor de la inceputul spectrului li se asociazd cele mai mari amplitudini, fapt care
sustine ca semnalul ERG are componente dominante la frecvente joase.

e Se observa faptul ca pe masurd ce frecventa creste, amplitudinea scade considerabil, compo-
nentele de frecventa inalta fiind mai putin semnificative.

e Fazele se modifica treptat pe mdsura ce frecventele cresc, farda schimbari rapide, ceea ce indica

o coerenta relativa a componentelor de frecventa.

Amplitudinile componentelor frecventiale - Glaucom avansat
1GJ T T T
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Figura 6.8. Amplitudinile componentelor frecventiale si fazele acestora - Glaucom avansat

De asemenea, a fost realizata o comparatie la nivelul amplitudinilor si fazelor obtinute pentru
glaucomul avansat si cel in stadiu incipient. Astfel, in functie de diferite intervale de frecventa se
vor prezenta cateva observatii legate de:

o Amplitudinile la
— Frecvente joase [0.00 Hz - 0.05 Hz] - In general, in acest interval de frecvents, ampli-
tudinile obtinute in cazul glaucomului avansat tind sa fie mai mici decat amplitudinile

asociate stadiului incipient de glaucom.
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— PFrecvente medii [0.06 Hz - 0.20 Hz] - Amplitudinile pentru glaucomul avansat sunt, in
general, mai mari decadt amplitudinile pentru stadiul incipient de glaucom.
— Frecvente mai mari de 0.20 Hz - Amplitudinile asociate glaucomului avansat sunt mai

mari In comparatie cu amplitudinile glaucomului incipient.

o Fazele la

— Frecvente joase [0.00 Hz - 0.05 Hz] - Fazele asociate glaucomului avansat tind sa fie in
general mai mari decét fazele asociate glaucomului incipient.

— Frecvente medii [0.06 Hz - 0.20 Hz] - In acest interval de frecventd fazele asociate
glaucomului avansat sunt mai mici decat fazele asociate glaucomului incipient.

— Frecvente mai mari de 0.20 Hz - In acest interval de frecventd, pentru 47 % din compo-
nentele vectorului de frecvents (459 de componente), valorile fazelor asociate glaucomu-
lui avansat sunt mai mici decit cele asociate glaucomului incipient. Astfel, in restul de
53 % de cazuri fazele asociate glaucomului incipient sunt mai mici decat cele asociate

glaucomului avansat.

Din analiza amplitudinilor in toate cele 3 cazuri se observa ca semnalul ERG este diferit in

functie de stadiul patologiei si de banda de frecventa. Astfel:

o Amplitudinile la

— Precvente joase [0.00 Hz - 0.05 Hz] - In acest interval de frecventi, amplitudinea ochiu-
lui sandtos este mai mare comparativ cu cea asociata in cazul identificarii prezentei
glaucomului incipient, implicit a glaucomului avansat. Astfel, diminuarea amplitudinii
reliefeaza scaderea generald a activitatii retiniene si degradarea progresiva pe masura ce
patologia avanseaza.

— Frecvente medii [0.06 Hz - 0.20 Hz] - In acest interval de frecventa amplitudinea asociati
glaucomului avansat este mai mare decat amplitudinea in glaucomul incipient, implicit
fata de amplitudinea asociata ochiului sdnatos. Cresterea amplitudinilor la frecventele
medii pe masura ce patologia avanseaza sugereaza o intensificare a activitatii retiniene,
vazuta cel mai probabil ca un mecanism compensatoriu.

— Frecvente mai mari de 0.20 Hz - La frecventele 1nalte, amplitudinile scad in cazul
glaucomului incipient comparativ cu ochiul sanatos, indicAnd o pierdere de energie a
semnalului, dar cresc in glaucomul avansat, sugerand fie un raspuns retinian rezidual,

fie o manifestare patologica specifica stadiului avansat al bolii.

o Fazele la

— Precvente joase [0.00 Hz - 0.05 Hz] - In acest interval de frecvents, fazele asociate
glaucomului avansat sunt mai mari decat cele asociate glaucomului incipient, implicit
decat cele asociate ochiului sanatos, ceea ce echivaleaza cu o intarziere tot mai mare a
raspunsului retinian pe masura ce glaucomul progreseaza.

— Precvente medii [0.06 Hz - 0.20 Hz] - In acest interval de frecventd, fazele asociate
glaucomului avansat sunt mai mici decat cele asociate glaucomului incipient, implicit
decat cele asociate ochiului sanatos, fapt care poate indica existenta unei modificari in
modul de procesare temporala a semnalului retinian pe masura ce boala avanseaza.

— Frecvente mai mari de 0.20 Hz - In aceasta gami de frecvente a fost observata variabili-
tatea fazelor care indica faptul ca patologia poate influenta raspunsul retinian in moduri
care nu sunt lineare sau predictibile si care ar putea necesita investigatii suplimentare

pentru a intelege pe deplin impactul asupra functionarii retinei.

Astfel, monitorizarea amplitudinilor, respectiv a fazelor in aceste benzi de frecventa si in-

tegrarea rezultatelor analizelor efectuate la nivelul sistemului "Digital Twin” pot fi considerate
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caracteristici care influenteaza procesul de diagnosticare a glaucomului si de evaluare a efectelor
tratamentelor personalizate.

Concluzionand, integrarea electroretinogramei in cadrul "Digital Twin” pentru detectarea
glaucomului nu doar ca faciliteaza identificarea acestei patologii, dar ajuta si la recunoasterea
predispozitiilor existente. Colectarea si procesarea la nivelul ”Digital Twin” a electroretinogra-
melor provenite de la pacientii cu diverse stadii de glaucom poate facilita clasificarea automata
in functie de caracteristicile lor frecventiale si temporale, imbunatatind tiparele patologice exis-
tente. Chiar daca aceasta comparatie reprezinta doar un punct de plecare pentru identificarea
diferentelor la nivelul parametrilor prin prelucrarea electroretinogramelor asociate diferitelor sta-
dii ale glaucomului, rezultatele prezentate in aceasta lucrare nu sunt suficiente pentru crearea unor
tipare patologice bine-definite. Prin antrenarea unei retele neuronale convolutionale pe un set de
electroretinograme clasificate in functie de nivelul de glaucom identificat, "Digital Twin" ar pu-
tea detecta cu un nivel ridicat de acuratete simptomele precoce ale patologiei, facilitind astfel

realizarea interventiilor personalizate.

6.3 Alegerea metodei de tratament in glaucom cu ajutorul
Digital Twin

Tn cadrul acestei sectiuni a fost realizata diagrama cazurilor de utilizare pentru a ilustra
I interactiunile dintre cei ai doi actori ai sistemului: medicul oftalmolog si sistemul "Digital
Twin”. Diagrama evidentiaza modul in care cei doi actori interactioneaza pentru alegerea solutiei
optime de tratament in glaucom. Astfel, este prezentatda o viziune sistematica asupra fluxului de
informatii si a rolurilor pe care le are fiecare actor in cadrul sistemului. [188]

In cele ce urmeazi va fi prezentat algoritmul de tratament al glaucomului primar cu unghi
deschis si tensiune intraoculard marita. [188]

Se realizeaza monoterapia cu preparatele antiglaucomatoase de linia I si se urmareste scaderea

eficientd a tensiunii intraoculare cu valoarea impusa de cétre specialist: [188]

1. Daca monoterapia este bine tolerata, se va observa o scadere progresiva a tensiunii intraocu-

lare.

¢ Daca tensiunea intraoculara dorita a fost atinsa, se va realiza monitorizarea la intervale
regulate a tensiunii intraoculare si a cAmpului vizual.

e Daca tensiunea intraoculara doritda nu a fost atinsa se poate modifica monoterapia,

ludndu-se 1n considerare si terapia laser sau administrarea celui de-al doilea medicament.

— In cazul in care dupi administrarea celui de-al doilea medicament tensiunea intrao-

culara dorita va fi atinsa, se va realiza monitorizarea la intervale regulate a tensiunii

intraoculare si a campului vizual.
— In caz contrar, se poate inlocui cel de-al doilea medicament, verificAnd eficacitatea

lui sau pot fi sugerate alte optiuni de tratament: chirurgical sau laser.

¢ De asemenea, dupa alegerea optiunii de tratament chirurgical sau laser, se va continua
monoterapia cu preparate antiglaucomatoase de linia I avand ca drept obiectiv atingerea

si mentinerea tensiunii intraoculara dorite.

2. Daca monoterapia nu este bine tolerata, adica nu se va observa o scadere eficienta a tensiunii
intraoculare, se va modifica monoterapia pana in momentul in care aceasta va fi bine tolerata,

luandu-se In considerare si efectuarea terapiei laser. [172].
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In fig. 6.9 este prezentatd diagrama de activitati care std la baza implementarii algoritmului

de tratament al glaucomului primar cu unghi deschis si tensiune intraoculard marita. [188]

[ preparate de linia [
<

Diminuare suficientd a I0P J& Diminuare insuficientd a IOP

Monoterapia este bine tolerati Monoterapia nu este bine toleratid

Se modifici monotcrapia, luindu-sc in
considerare terapia LASER

TOP tinta nu a fost obtinut

Se adaugi al doilea preparat

10P fin a fost obfinut

IOP tinté nu a fost obtinut

—
‘Monitorizarea regulati a IOP si a
cimpului vizual

—
Se modfic preparatul §i s
verificd toleranta

Figura 6.9. Algoritmul de de tratament al glaucomului primar cu unghi deschis si tensiune intraoculara
marita

Se iau in considerare alte opfiuni
de tratament (chirugical, laser)

Conform setului de date [181] pe care a fost antrenatd reteaua neuronald care are ca drept
obiectiv identificarea glaucomului, pentru realizarea acestui studiu de caz a fost selectat un pacient
de gen masculin cu varsta de 22 de ani. Masuratorile initiale obtinute In urma consultatiei oftal-

mologice sunt prezentate in fig. 6.10, ceea ce a condus la diagnosticarea pacientului cu glaucom.
[188]

I0P CCT Grosimea stratului de fibre nervoase retiniene
[mmHg] (] masurata prin OCT
Ochiul drept (OD) Ochiul sting (OS)
oD | O§ | OD  OS M| S | N ) | T M S N I T
23 225 | 602 | 600 | 92 |93 | 87 | 116 | 70 | 93 | 122 | 88 | 98 | 63

Figura 6.10. Masuratorile initiale obtinute in urma consultatiei oftalmologice
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Ca urmare a algoritmului de acordare a tratamentului in glaucom prezentat in fig. 6.9 ,
se doreste scaderea tensiunii intraoculare conform indicatiilor oferite de cidtre medicul specialist.
Dupa momentul atingerii valorii dorite, pacientul va fi monitorizat la intervale regulate de timp
pentru a verifica evolutia parametrilor mentionati anterior. [188]

In fig. 6.11 sunt prezentate imaginile CFP asociate ochiului drept al pacientului pe parcursul
a 6 ani. Se observa ca in primii doi ani, tensiunea intraoculara a ramas constanta, iar dupa cel de-al
treilea an, valoarea acesteia a inceput si se diminueze. Insi, necesitatea schimbarii tratamentului
poate fi motivata de faptul ca In cel de-al cincilea an, valoarea tensiunii intraoculare a avut o

tendinta de crestere fata de anul precedent. [188]

CFP

OD_Anul_1 OD_Anul_2 OD_Anul_3 OD_Anul_4 OD_Anul_5 OD_Anul_6
10P 23 mmHg 23 mmHg 22,7 mmHg 19mmHg | 197mmHg | 195mmHg |

Figura 6.11. Imaginile CFP asociate ochiului drept al pacientului

Cu ajutorul regresiei liniare va fi modelata relatia dintre anul de observatie si valorile tensiunii
intraoculare. Pe baza acestui model care utilizeaza ca date initiale valorile tensiunii intraoculare
in primii 6 ani si conform indicatiilor, respectiv constrangerilor oferite de medicul specialist a fost
calculata valoarea tensiunii intraoculare pe parcursul urmatorilor 5 ani, fapt reliefat in fig. 6.12.
Astfel, se observa faptul ca tensiunea intraoculara scade treptat, limita inferioara de 14,5 mmHg

atingdndu-se in anul 11. [188]

230 230 ., Qchiul drept - Evolutia I0P-ului in urmétorii 5 ani
T T T T T

23

22 F

21 |

-
=]
T

0P (mmHg)
&

Figura 6.12. Predictii ale valorii tensiunii intraoculare pe parcursul urmatorilor 5 ani - ochiul drept
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6.4 Concluzii

ezvoltarea unui ”Digital Twin” pentru identificarea glaucomului si conturarea planurilor de
D tratament personalizat a fost realizata cu ajutorul utilizarii a doua seturi de date: Harvard
Glaucoma Detection (Harvard- GD500) si "Setul de date GRAPE".

Prima etapa a fost reprezentata de identificarea tiparele patologice care favorizeaza aparitia
glaucomului in functie de diversi factori precum vérsta, genul, rasa, statutul marital. In acest
context, au fost realizate statistici valorificind setul de date Harvard Glaucoma Fairness cu 3300
de tnregistrari (Harvard-GF3300), identificindu-se corelatii la nivelul parametrilor. Factorii care
favorizeaza aparitia glaucomului sunt varsta si rasa: aceasta patologie atinge un varf al numarului
de cazuri dupa varsta de 50 de ani, fiind mai frecventd in randul persoanelor de rasa neagra
sau afro-americana. Acesti doi factori sugereaza faptul ca glaucomul este cauzat in principal de
procesul de imbatranire care favorizeaza aparitia modificarilor atat la nivelul structural, cat si la
nivelul functional al ochiului. De asemenea, se poate afirma faptul ca aparitia glaucomului nu este
asociata direct cu genul sau statutul marital.

In procesul de identificare a glaucomului unde reteaua neuronald a fost antrenati pe setul
de date Harvard Glaucoma Detection (Harvard- GD500) , iar cel de-al doilea set de date - "Setul
de date GRAPE" — a fost utilizat pentru antrenarea retelei neuronale pe parcursul a 15 epoci, iar
valorile obtinute pentru MAE si MSE au reliefat convergenta semnificativa intre setul de date de
antrenament si cel de testare. Astfel, acest set de date poate fi utilizat ca punct de plecare pentru
dezvoltarea unui ”Digital Twin” care are ca scop iImbunatatirea nivelului de acuratete In procesul
de identificare a glaucomului si de acordare a tratamentului personalizat.

In cadrul acestei sectiuni au fost construite si prelucrate electroretinogramele asociate ochiului
sanatos, stadiului incipient, respectiv stadiului avansat de glaucom. Integrarea electroretinogra-
melor la nivelul ”"Digital Twin” faciliteaza acuratetea diagnosticului prin clasificarea acestora in
functie de caracteristicile temporale si frecventiale, contribuind la formarea tiparelor patologice.
Clasificarea acestor caracteristici si utilizarea algoritmilor de inteligenta artificiala contribuie la
detectarea predispozitiilor spre glaucom, facilitdind managementul patologiei.

De asemenea, a fost prezentata modalitatea de acordare a tratamentului personalizat in glau-
com plecand de la algoritmul de tratament construit pe baza informatiilor din literatura medicala.
Scopul algoritmului consta in atingerea unei tensiuni intraoculare tinta, optiunile terapeutice fiind

adaptate stadiului patologiei si caracteristicilor individuale ale pacientului.
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cetare

7.1 Concluzii

T cadrul acestei lucrari, obiectivul general de a dezvolta un cadru de modelare pentru sistemele
de reprezentare digitala de tip ”"Digital Twin” pentru e-sanatate si medicina personalizata cu
scopul de a facilita reprezentarea si agregarea in mediul virtual a datelor pacientilor si structurarea
si corelarea acestora in cadrul unor modele de diagnostic si tratament, a fost indeplinit cu succes.
Metodologia de cercetare adoptata a evidentiat necesitatea unei abordari riguroase, care a
contribuit semnificativ la realizarea obiectivelor stabilite. Prin indeplinirea obiectivelor, a fost
obtinuta o imagine de ansamblu a lucrarii, evidentiind modul in care fiecare etapa a cercetarii a
contribuit la proiectarea, dezvoltarea, testarea si validarea modelului propus.

Crearea electroretinogramei a fost realizata in MATLAB, urméand a fi prelucrata utilizand
Transformata Fourier si Transformata Wavelet Discreta. Rezultatele procesarii vor fi integrate
in "Digital Twin ” si vor fi considerate puncte de reper pentru identificarea glaucomului. Chiar
daca electroretinograma nu este o investigatie clinica realizata frecvent in cadrul consultatiilor
medicale, integrarea procesarii acesteia la nivelul "Digital Twin” oferda o imagine detaliata asupra
diagnosticarii glaucomului.

In perioada studiilor doctorale, atentia a fost concentratd pe acumularea cunostintelor, rea-
lizarea studiilor comparative, propunerea cadrelor de modelare, identificarea interdependentelor si
extinderea integrarii interdisciplinare, ceea ce a contribuit la dezvoltarea unei viziuni de ansamblu
asupra procesului de cercetare. Acest proces a fost caracterizat de rigurozitate in activitati si de o

implicare constanta. Dintre lectiile invatate se remarca:

1. Importanta unei baze teoretice solide si evolutia continud a cunostintelor
2. Flexibilitatea si adaptabilitatea modelarii

3. Calitatea si cantitatea datelor utilizate

4. Colaborarea interdisciplinara

5. Participarea la conferintele stiintifice si prezentarea lucrarilor tn comunitatea

academica

In concluzie, in aceastd lucrare a fost propus un cadru de modelare pentru sistemele de e-
sanatate si medicina personalizata, bazat pe conceptul de "Digital Twin”. Prin realizarea unui
studiu aprofundat, adaptarea si implementarea modelului in oftalmologie, in special in identifi-
carea glaucomului si acordarea tratamentului personalizat, a fost reliefat potentialul sistemelor

"Digital Twin” de a contribui la diagnosticarea patologiilor oculare si la construirea planurilor de

50
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tratamentul personalizat. De asemenea, s-au adus 1n discutie aspecte precum importanta colabo-
rarii interdisciplinare, a calitatii datelor, subliniind necesitatea unei abordari etice si a efectuarii
A

unei analize de risc pentru utilizarea reprezentarilor digitale de tip "Digital Twin” in sistemele de

e-sanatate si medicina personalizata.

7.2 Contributii personale

n cadrul acestei sectiuni vor fi prezentate contributiile care au fundamentat dezvoltarea acestei
lucrari, plecind de la intrebarile formulate in Sectiunea 1.3. In contextul dezvoltarii acestui
model digital pentru sistemele de e-sanatate si medicina personalizata se remarca urmatoarele

contributii:

1. Sinteza si analiza informatiilor din literatura de specialitate asupra conceptului
de ”Digital Twin”-

2. Elaborarea la nivel conceptual a unui cadru de modelare pentru sistemele de e-

sanatate st medicind personalizatad -

3. Adaptarea cadrului de modelare pentru sistemele de e-sandtate si medicind per-

sonalizatd la domeniul clinic al oftalmologiei -
4. Dezvoltarea unui model pentru sisteme de tip ”Digital Twin” tn oftalmologie

5. Extinderea modelului dezvoltat pentru corelarea diagnosticului si tratamentului
cu alte domenii medicale

6. Realizarea unui analize de risc si abordarea provocarilor etice in domeniul me-
dical

7. Implementarea unor componente ale sistemului ”Digital Twin” pentru oftalmo-

logie si validarea modelului -

” A

Contributiile prezentate anterior sustin integrarea conceptului de ”"Digital Twin” In sistemele
de e-sanatate si medicina personalizatd. Dezvoltarea si adaptarea unui cadrul de modelare la
domenii clinice variate evidentiaza potentialul sistemelor "Digital Twin” de a optimiza diagnosticul

si de a personaliza planurile de tratament.

7.3 Directii viitoare de cercetare

De$i obiectivul lucrarii a fost atins, avand In vedere ca Intotdeauna exista oportunitati de

aprofundare a cercetarii, vor fi prezentate cateva dintre posibilele directii de explorare.

o Una dintre directiile prioritare de cercetare consta in crearea unui "Digital Twin” capa-
bil sa integreze si sa interactioneze cu multiple patologii, formand astfel un sistem care sa
analizeze 1n timp real interdependentele dintre afectiuni si impactul asupra planurile de tra-
tament personalizate. Prin extinderea integrarii interdisciplinare, acest sistem poate oferi
o viziune holistica asupra starii de sanatate a pacientului, iar personalizarea tratamentului
multi-patologic ar putea optimiza interventiile medicale si maximiza eficacitatea acestora.

e Cea de-a doua directie de cercetare se axeaza pe validarea clinica si implementarea in practica
medicala. Astfel, pot fi dezvoltate studii clinice prin care sa fie evaluata eficacitatea unui

”Digital Twin” multi-patologic prin intermediul testarii prototipurilor la nivelul clinicilor
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medicale, urméand ca acestea sa fie adaptate continuu in functie de sugestiile specialistilor

din domenii clinice diferite.

7.4 Lista Publicatiilor

ﬁ ctivitatea de cercetare din timpul studiilor doctorale, in special pentru realizarea acestei lu-
crari, a inclus publicarea si prezentarea rezultatelor obtinute in cadrul conferintelor nationale
si internationale, dar si in jurnale de specialitate. De asemenea, in cadrul acestor sectiuni vor fi

mentionate si lucrarile care au fost accepte si urmeaza a fi prezentate.

1. Jurnale de specialitate

e ITliuta, M. E., Moisescu, M. A., Pop, E., Tonita, A. D., Caramihai, S. I., & Mitulescu,
T. C. (2024). Digital Twin—A Review of the Evolution from Concept to Technology
and Its Analytical Perspectives on Applications in Various Fields. Applied Sciences,
14(13), 5454.

o Iliuta, M. E., Moisescu, M. A., Caramihai, S. I., Cernian, A., Pop, E., Chig, D. L., &
Mitulescu, T. C. (2024). Digital Twin Models for Personalised and Predictive Medicine
in Ophthalmology. Technologies, 12(4), 55.

2. Conferinte

(a) Conferinte nationale

o Iliuta, M. E., Pop, E., Moisescu, M. A., Caramihai, S. I., & Tiganoaia, B. (2023,
May). A Digital Twin Based Approach in Healthcare. In 2023 24th Internatio-
nal Conference on Control Systems and Computer Science (CSCS) (pp. 356-362).
IEEE.

e Iliuta, M. E., Moisescu, M. A., Pop, E., & Mitulescu, T. C. Integration of Digital
Twin models with Systems Medicine for Eye Diseases.

e Iliuta, M. E., Pop, E., Moisescu, M. A., & Mitulescu, T. C. (2024, May). A
Digital Twin Framework for Applications in Ophthalmology. In 2024 IEEE Inter-
national Conference on Automation, Quality and Testing, Robotics (AQTR) (pp.
1-5). IEEE.

e Iliuta, M. E., Moisescu, M. A., Pop, E., & Mitulescu, T. C. (2024, June). Insights
into Risk Management: Leveraging Digital Twins for Ophthalmic Diagnosis. In 2024
16th International Conference on Electronics, Computers and Artificial Intelligence
(ECAI) (pp. 1-6). IEEE.

(b) Conferinte internationale
o ITliuta, M.E., Pop, E., Caramihai, S. 1., & Moisescu, M. A. (2022, September). A

digital twin generic architecture for data-driven cyber-physical production systems.
In International Workshop on Service Orientation in Holonic and Multi-Agent Ma-
nufacturing (pp. 71-82). Cham: Springer International Publishing.

o ITliuta, M. E., Moisescu, M. A., Pop, E., & Mitulescu, T. C. (2023, September).
Risk Assessment for Digital Twins Applied in Systems Medicine. In International
Workshop on Service Orientation in Holonic and Multi-Agent Manufacturing (pp.
89-101). Cham: Springer Nature Switzerland.

o Iliuta, M. E., Moisescu, M. A., Pop, E., & Mitulescu, T. C. (24 June 2024,
Madeira). Personalized Diagnosis and Treatment Using Digital Twins in Ophthal-
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mology. In International Conference on Engineering, Technology, and Innovation.

3. Lucrari acceptate, care urmeaza a fi prezentate

(a) Jurnale de specialitate
e Iliutd, M.E., Moisescu, M.A, Caramihai, S.I., Pop, E., Anghel, A.M. & Mitulescu
T.C., Integration of Digital Twin in glaucoma identification an monitoring - An
advanced perspective in ophthalmologic diagnosis, Buletinul Stiintific UPB. Series

C, Electrical engineering.

(b) Conferinte internationale
o ITliutd, M. E., Trentesaux, D., Moisescu, & Mitulescu, T. C. (26 September 2024).
Ethical Implications of Digital Twins in Ophthalmology. In International Workshop

on Service Orientation in Holonic and Multi-Agent Manufacturing.
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