


ریاضͬ علوم دانش΄ده

عملیات در تحقیق گرایش کاربردی، ریاضͬ رشته

ارشد کارشناسͬ پایان نامه

تزریق ریزی برنامه بهینه دیابتͬکنترل افراد برای ورزش و انسولین
حسینͬ مهشید نگارنده:

راهنما استاد

ناظمͬ علیرضا دکتر

١٣٩٨ خرداد



به: تقدیم
ͬ ام. زندگ در ͬ ناپذیری خستگ و صبر اسوه های فداکارم، مادر و پدر

خواستن، جسارت دانستن، غرور و لذت باوربودن، ناب لحظات که کسͬ به تقدیم و
اوست. سبز حضور مدیون زندگیم، زیبای و ی΄تا تجربه های تمام و رسیدن عظمت

و



سپاس گزاری

را تلاش و داد نوشتن و تفکر قدرت من به که شاکرم را علیم و بزرگ خداوند نخست
داد. قرار علم از ΁کوچ هرچند معماهایی یافتن برای وجودم در

همواره که ناظمͬ دکتر آقای خویش، دانشمند و فرهیخته استاد از ͬ دانم م فرض برخود
و بجاآورم. را قدردانͬ و تش΄ر کمال قرارداده اند، خود محبت و لطف مورد را نگارنده

ͬ آورم. م بجا را تش΄ر کمال نمودند یاری این کار در مرا که خود خانواده از نیز

حسینͬ مهشید
١٣٩٨ خرداد

ز



نامه تعهد
ریاضͬ علوم کاربردی ریاضͬ رشته ارشد کارشناسͬ دانشجوی حسینͬ مهشید اینجانب
و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل عنوان با پایان نامه نویسنده شاهرود، دانش·اه

ͬ شوم: م متعهد ناظمͬ علیرضا راهنمایی تحت ، دیابتͬ افراد برای ورزش
برخوردار اصالت و صحت از و است شده انجام اینجانب توسط پایان نامه این در تحقیقات •

است.
شده استناد استفاده مورد ͽمرج به پژوهش گران، دی·ر پژوهش های نتایج از استفاده در •

است.
مدرک نوع هیچ دریافت برای دی·ری فرد یا خود، توسط کنون تا پایان نامه، این مطالب •

است. نشده ارایه هیچ جا در امتیازی یا
نام با مستخرج مقالات و دارد، تعلق شاهرود صنعتͬ دانش·اه به اثر، این معنوی حقوق •
خواهد چاپ به “ Shahrood University of Technology “ یا “ شاهرود صنعتͬ دانش·اه “

رسید.
بوده اند، تاثیرگذار پایان نامه اصلͬ نتایج آوردن به دست در که افرادی تمام معنوی حقوق •

ͬ گردد. م رعایت پایان نامه از مستخرج مقالات در
آنها) بافت های (یا زنده موجود از که مواردی در پایان نامه، این انجام مراحل تمام در •

است. شده رعایت اخلاقͬ اصول و ضوابط است، شده استفاده
افراد شخصͬ اطلاعات حوزه به که مواردی در پایان نامه، این انجام مراحل تمام در •
شده رعایت انسانͬ اخلاق اصول و رازداری اصل است)، شده استفاده (یا یافته دسترسͬ

است.
حسینͬ مهشید
١٣٩٨ خرداد

نشر حق و نتایج مال΄یت
برنامه های کتاب، مستخرج، ( مقالات آن محصولات و اثر این معنوی حقوق تمام •
شاهرود صنعتͬ دانش·اه به متعلق شده) ساخته تجهیزات و نرم افزارها رایانه ای،

شود. ذکر مربوطه علمͬ تولیدات در مقتضͬ، نحو به باید مطلب این ͬ باشد. م
ͬ باشد. نم مجاز منبع ذکر بدون پایان نامه این در موجود نتایج و اطلاعات از استفاده •



چ΄یده
بهینه سازی روش های از استفاده و جدید بیولوژی΄ͬ مدل های توسعه پایان نامه، این هدف
در پیچیده پویای مدل های اجرای برای ارزان و سریع محاسباتͬ قدرت است. مدل ها این در
ͬ یابند، م توسعه طبیعͬ طور به مدل ها این حال، این با است. پذیر ام΄ان زیست شناسͬ
براین، علاوه کند. متصل دی·ری به را مدل ΁ی ͬ های ویژگ ͬ تواند نم آنها از بسیاری و
اعمال بیولوژی΄ͬ مدل های به هنوز که دارد وجود عددی بهینه کنترل در اخیر پیشرفت های
ͬ توان م را موجود بیولوژی΄ͬ مدل ΁ی چ·ونه که ͬ دهیم م نشان ما پایان نامه، این در نشده اند.
روش های که ͬ دهیم م نشان به علاوه و داد. گسترش دی·ر مدل های از ͬ هایی ویژگ ترکیب برای
حال در سیستم های مدیریت برای مناسب استراتژی های راحتͬ به ͬ تواند م عددی بهینه کنترل
سیستم برای را شده اصلاح جدید دینامی΄ͬ مدل ΁ی خاص، طور به کنند. تعیین را توسعه
حالت متغیر ٨ با موجود مدل ΁ی به انسولین تزریق و تمرین اثرات ترکیب با خون قند تنظیم
زمان تعیین آن هدف که ͬ کنیم م تعیین را بهینه کنترل مسئله اینجا در ͬ دهیم. م توسعه
است. خون قند ͹سط تنظیم برای مطلوب ورزشͬ رژیم ΁ی و بهینه تزریق حجم بهینه، تزریق
مسئله حل برای زمانͬ، مقیاس تبدیل ΁ی و کنترل پارامتر مفهوم اساس بر عددی، روش ΁ی
رژیم های که ͬ دهند م نشان سناریو ۵ برای را عددی نتایج است. شده طراحͬ بهینه کنترل

باشند. تشخیص قابل راحتͬ به پیشنهادی روی΄رد طریق از ͬ توانند م بهینه درمان

زمان بندی مقیاس کنترل بهینه، دیابت، خون، گلوکز کلیدی: کلمات

ی



مطالب فهرست
س تصاویر فهرست
ف جداول فهرست
١ مقدمات ١
١ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . خون قند تنظیم سیستم ١ . ١
۶ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بهینه کنترل ١ . ٢
٨ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . عددی حل روش های ١ . ٣
٨ . . . . . . . . . . . . . . . . خون قند رژیم سیستم ریاضͬ مدل سازی ۴ . ١
٩ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . برگمن مینیمم مدل ١ . ۴ . ١
١١ . . . . . . . . . . . . . . . . . . هم΄ارانش و کوبلͬ مدلهای ٢ . ۴ . ١
١٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . دیابت کنترل در اولیه کارهای ۵ . ١
١٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . . دیابتͬ بیماران برای قندخون کنترل ۶ . ١

١٩ بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢
١٩ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . مقدمه ٢ . ١
٢٠ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . مساله صورت تنظیم ٢ . ٢
٢٠ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ریاضͬ مدل ٢ . ٢ . ١
٢٠ . . . . . . . . . . . . . . . . . . فیزی΄ͬ قیود یا محدودیت ها ٢ . ٢ . ٢
٢١ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بهینه کنترل مساله ی ٢ . ٣
٢٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . تغییرات حساب ۴ . ٢
٢٣ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . توابع تقریب ١ . ۴ . ٢
٢٣ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . تغییراتͬ مساله ترین ساده ٢ . ۴ . ٢
٢۵ . . . . . . . . . . . . . . . . . بهینه کنترل برای لازم شرایط ٣ . ۴ . ٢
٢۵ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . پونتریاگین حداقل یابی اصل ۵ . ٢
٢٧ . . . . . . . . . . . . . . . . نامساوی قیدهای با بهینه کنترل مسایل ۶ . ٢

م



مطالب فهرست ن
٣١ دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ٣
٣١ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . تعریف ٣ . ١
٣٣ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . خون گلوکز تنظیم مدل ٣ . ٢
٣٧ . . . . . . . . . . . انسولین تزریق و ورزش با آمده به دست جدید مدل ٣ . ٣
٣٧ . . . . . . . . . . . . . . . . . . sc زیرپوستͬ انسولین تزریق ٣ . ٣ . ١
۴٠ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ورزش مدل سازی ٣ . ٣ . ٢
۴٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . شده اصلاح مدل از خلاصه ای ٣ . ٣ . ٣
۴٣ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بهینه کنترل مسئله ۴ . ٣
۴٣ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . مسئله بیان ١ . ۴ . ٣
۴۴ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بندی زمان مقیاس تبدیل ٢ . ۴ . ٣
۴٧ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . عددی نتایج ۵ . ٣
۴٧ . . . . . . . . . . . . . . ورزش بدون NPH :تزریق ١ نمونه ١ . ۵ . ٣
۴٨ . . . . . . . . . ورزش بدون شده اصلاح مدل تبدیل : ٢ نمونه ٢ . ۵ . ٣
۴٨ . . . . . . . . . . . . . . ورزش با اصلاح شده مدل : ٣ نمونه ٣ . ۵ . ٣
۵٠ . . . . . . . . . . ٢ نوع دیابت برای اصلاح شده مدل : ۴ نمونه ۴ . ۵ . ٣
۵٠ . . . . . . . . . . پایه خون گلوکز ͹سط برای هدف : ۵ نمونه ۵ . ۵ . ٣
۵٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بودن مقاوم ۶ . ۵ . ٣
۵۵ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . نتیجه گیری ۶ . ٣

۵٧ ͽمراج



تصاویر فهرست
۵ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . بسته حلقه سیستم ١ . ١
١۶ . . . . . . . . . . . . . گلوکزخون برای نظارتͬ سیستم از ساده مدل ١ . ٢
٣۵ هم΄اران و آندره و کراچ کار در تجربی داده های از خارجͬ گلوکز ورودی میزان ٣ . ١
۴۶ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . آموزشͬ داده های درونͬ ی΄پارچ·ͬ ٣ . ٢

(١ . ۵ . ٣) مورد برای بهینه مسیری توپر منحنͬ خون: گلوکز مسیر دو مقایسه ٣ . ٣
۴٧ . . . . . . . . . . . . است نظر مورد مسیر قطعه قطعه منحنͬ و است
۴٩ (٢ . ۵ . ٣) نمونه برای ورزش بدون بهینه سازی مدل از ناشͬ خون قند ͹سط ۴ . ٣
۵١ . . . . . . . . . . . . . . . . . (٣ . ۵ . ٣) نمونه برای خون گلوکز مسیر ۵ . ٣
۵١ . . . . . . . . . . . . . . . . (٣ . ۵ . ٣) نمونه برای بهینه ورزش ͹سط ۶ . ٣
۵٢ . . . . . . . . . . . . . . . . . (۴ . ۵ . ٣) نمونه برای خون گلوکز مسیر ٣ . ٧
۵٣ . . . . . . . . . . . . . . . (۴ . ۵ . ٣) نمونه برای مطلوب ورزشͬ ͹سط ٣ . ٨
۵۴ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . (۵ . ۵ . ٣) نمونه برای گلوکز مسیر ٣ . ٩
۵۴ . . . . . . . . . . . . . . . . (۵ . ۵ . ٣) نمونه برای بهینه ورزش ͹سط ٣ . ١٠
۵۵ . . . . . . . . . . . (٣ . ۵ . ٣) نمونه بهینه راه حل برای مبهم مسیرهای ٣ . ١١

س



جداول فهرست
۴ . . . . درلحظه) و زمان درطول (شروع، آنها ͬ های ویژگ و انسولین انواع ١ . ١
٣۵ . . . . . . . . . . . . G خارجͬ گلوکز ورودی میزان برای پارامتر مقادیر ٣ . ١
٣۶ هم΄اران و آندره و کراچ ،ازکار i = ٠, . . . ,٨،ηi نمونه زمان در خون گلوکز ͹سط ٣ . ٢
٣۶ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ١ زیرسیستم پارامتر ٣ . ٣
٣٧ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ٢ زیرسیستم پارامتر ۴ . ٣
٣٨ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . سیستم٣ زیر پارامتر ۵ . ٣

و مدت کوتاه انسولین : انسولین مختلف انواع برای برگر مدل پارامتر های ۶ . ٣
٣٩ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . مدت طولانͬ
۴١ . انسولین دینامی΄ͬ و گلوکز روی بر ورزش اثرات به مربوط پارامتر مقادیر ٣ . ٧
۴۶ . . . . . . . . . . . gd تابع جزئͬ ضریب درون یابی برای پارامتر مقادیر ٣ . ٨
۴٨ (۴ . ۵ . ٣) تا (٢ . ۵ . ٣) نمونه ی برای ،ti, i = ٠, . . . ,۴ تصمیم گیری متغیرهای ٣ . ٩

موارد برای ،si, i = ٠, . . . ,۴ و ai, bi مربوطه مقادیر و انسولین دوز مقدار ٣ . ١٠
۴٩ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . (۴ . ۵ . ٣) تا (٢ . ۵ . ٣)
۵٠ . . . . . (٢ . ۵ . ٣) مورد در ،Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر ٣ . ١١
۵٢ . . . . . (٣ . ۵ . ٣) نمونه در Di, ti گیری تصمیم متغیرهای بهینه مقادیر ٣ . ١٢
۵٣ . . . . . . (۴ . ۵ . ٣) مورد در Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر ٣ . ١٣
۵۵ . . . (۵ . ۵ . ٣) نمونه مورد در Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر ١۴ . ٣

ف



١ فصل
مقدمات

خون قند تنظیم سیستم ١ . ١
از ی΄ͬ هستیم. مواجه انسان سلامت با رابطه در بهینه کنترل بامسائل ما پایان نامه، این در
٢٠١۴ سال در آن از ناشͬ مرگ و میر میلیون ۴٫٩ با دیابت جهانͬ، بهداشت مش΄لات مهمترین
نشان (IDF) دیابت بین المللͬ فدراسیون توسط شده منتشر دیابت به مربوط آمار است[٢].
که آرام، اقیانوس غرب منطقه در دارند. دیابت جهان سراسر در نفر میلیون ٣٨٧ که ͬ دهد م
مانند رشد سریع اقتصادهای و است ژاپن و استرالیا مانند توسعه یافته بسیار کشورهای شامل

هستند[٢]. دیابت به مبتلا نفر میلیون ١٣٨ چین،
در خون گلوکز طبیعͬ غلظت است. مهم بسیار سلامتͬ حفظ برای درست خون قند ͹سط
غلظت است. لیتر) در ͬ مول میل ٧ . ۶ تا ۴٫۴) دسیلیتر در ͬ گرم میل ١٢٠ تا ٨٠ بین سالم افراد
ͬ لیتر) دس در ͬ گرم میل ١٢٠ از (بیش بالا فشارخون افزایش موجب محدوده این از خارج در
در مدت طولانͬ ͬ های بی نظم ͬ شود. م ͬ لیتر) دس در ͬ گرم میل ٨٠ از ١(کمتر هیپوگلیسمͬ یا

ͬ شود. م سلامتͬ عمده مش΄لات به منجر خون گلوکز ͹سط
تولید را انسولین٣ دی·ر لوزالمعده٢ که ͬ  افتد م اتفاق وقتͬ و است نامطلوب بیماری ΁ی دیابت

1Hypoglycemia
2Pancreas
3Insulin

١



مقدمات ٢
کافͬ اندازه به را انسولین نمیتواند پانکراس که زمانͬ یا ͬ نامند.) م ١ نوع (دیابت ͬ کند نم
علائم بعضͬ ͬ نامند.) م ٢ نوع (دیابت دهد افزایش را انسولین مقاومت بدن، یا و کند تولید
تاول دید، تاری خستگͬ، شدید، گرسنگͬ ادرار، تکرر تشنگͬ، از: عبارتند دیابت نشانه های و
دلیل به که هستند بدن در چرب اسیدهای از محصولͬ (کتون ها ادرار در کتون ها۴ حضور و
ناشͬ دیابت دارد). وجود کافͬ انسولین وجود عدم صورت در یا و ͬ یابد م افزایش وزن کاهش
عوارض .[١۵] است خون قند بالای میزان علت به عروقͬ سیستم روی مضر اثرات از چاقͬ از
شريانͬ) دیواره های روی بر ΁فیبروتی پلاک ۵(تش΄یل آترواس΄لروز وسیله به مغزی عروقͬ
به منجر ͬ تواند م و ͬ شود م بدن سراسر در شریانͬ دیواره کاهش به منجر که ͬ شود م هدایت
در ΁کوچ خونͬ عروق به رسیدن آسیب علت به دیابتͬ رتینوپاتͬ شود. قلبی یا مغزی س΄ته
نفروپاتͬ برساند. نابودی نقطه به را بینایی چشم·یری طور به ͬ تواند م و است چشم پشت
کاهش خون صحیح کردن فیلتر در را آنها توانایی که است کلیه ها در مشابه فرایند ΁ی ۶دیابتͬ
در اختلال دیابتͬ نوروپاتͬ نهایت، در شود. کلیه نارسایی به منجر است مم΄ن و ͬ دهد م
دست در ویژه به بدن، اندام های در درد احساس توانایی عدم از ناشͬ که است محیطͬ اعصاب
مم΄ن و ͬ شوند نم درمان خوبی به که ͬ شود م ناشناخته آسیب های باعث اغلب این است. پا و
جدی کوتاه مدت اثرات باعث هیپوگلیسمͬ، دی·ر، سوی از انجامد. عضو ͽقط به حتͬ است
دی·ری انواع ،٢ نوع و ١ نوع دیابت بر علاوه ͬ شود. م مرگ و مغزی نارسایی خستگͬ، مانند
اغلب و دهد رخ بارداری دوران در است مم΄ن که دارد وجود بارداری دیابت مانند دیابت از

ͬ رود. م بین از کودک تولد از پس
انسان بدن سلول های برای انرژی اولیه منبع نشان دهنده و است ش΄ر ش΄ل ساده ترین گلوکز
انرژی ذخیره برای و است گلوکز به نسبت اصلاح شده مول΄ولͬ ساختار ٧دارای گلی΄وژن است.
͹سط که است پانکراس توسط ساخته شده طبیعͬ هورمون ΁ی انسولین ͬ شود. م تولید بدن در
خون بدون جریان از مستقیم طور به گلوکز جذب به قادر سلول ها ͬ کند. م تنظیم را قندخون
پانكراس، در آلفا سلول های توسط ساخته شده طبیعͬ هورمون گلوكاگون، نیستند. انسولین

ͬ كند. م ترویج كبد در را گلوكز) به گلی΄وژن (تجزیه گلی΄وژنزیزه روند
ͬ آید. م به دست مختلفͬ روش های با طبیعͬ محدوده در قندخون ثبات سالم، فرد ΁ی در
سلول های توسط که گلوکاگون، و ͬ شوند م تولید α سلول های توسط که انسولین هورمون های
توسط آنها دو هر هستند. خون گلوکز ͹سط تنظیم کننده های مهم ترین ͬ شود، م تولید β

طبیعͬ بازخورد حلقه های طریق از را خون گلوکز ͹سط و ͬ شوند م ͹ترش اندوکرین لوزالمعده
که ͬ شود م ͹ترش انسولین ͬ رود، م بالا حد از بیش گلوکز غلظت که هنگامͬ ͬ کنند. م تثبیت
باعث این و ͬ شود، م گلی΄وژن به گلوکز تبدیل همچنین و سلول ها توسط گلوکز جذب سبب
مورد ͹سط زیر در قندخون کاهش مخالف، طریقͬ به ͬ شود. م خون گلوکز غلظت کاهش
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٣ خون قند تنظیم سیستم
گلوکز به گلی΄وژن تبدیل طریق از خود نوبه به که ͬ کند م ΁تحری را گلوکاگون ͹ترش نظر،
یا خون گلوکز غلظت بر موثر عوامل ͬ شود. م طبیعͬ سمت به گلوکز غلظت افزایش باعث

کرد: تقسیم دسته ͷپن به ͬ توان م را آن کاهشͬ
است. آن مقدار و غذا ترکیب غذا، زمان بندی شامل این غذا: مصرف . ١

دی·ر داروهای و انسولین شامل این دیابت: موضوع مورد در استفاده مورد داروهای . ٢
است. بدن در انسولین به مقاومت کاهش یا انسولین تولید ΁تحری که است

فردی. تمرین ͹سط . ٣
بیماری. یا استرس مانند بیولوژی΄ͬ عوامل . ۴

ارتفاع. و آب و هوا مانند محیطͬ عوامل . ۵
تاثیر قندخون میزان بر ͬ توانند م نیز زیر اضافͬ عوامل خاص، طور به دیابتͬ بیماران برای

ب·ذارد:
مدت). بلند یا (کوتاه استفاده مورد انسولین آماده سازی نوع . ١



مقدمات ۴

درلحظه) و زمان درطول (شروع، آنها ͬ های ویژگ و انسولین انواع :١ . ١ جدول
نمونه عمل انسولین انواع

وانسولین آسپارت انسولین
لیسپور

از پس دقیقه. ١۵ عرض در شروع
دقیقه ٩٠ تا ٣٠ بین اوج تزریق،
طول ساعت ۵ تا ٣ و ͬ رسد، م

ͬ کشد م

الاثر سریع انسولین

منظم است. دقیقه ۶٠ تا ٣٠ در شروع
۴ تا ٢ بین اوج تزریق، از پس
٨ تا ۵ برای و ͬ رسد، م ساعت

ͬ کشد. م طول ساعت

الاثر کوتاه انسولین

NPH است. ساعت ٣ تا ١ عرض در شروع
به ساعت ٨ از پس تزریق، از پس
١۶ تا ١٢ برای و ͬ رسد. م حداکثر

ͬ کشد. م طول ساعت

الاثر متوسط انسولین

glargin انسولین از پس ساعت ١ عرض در شروع
٢٠ از کمتر و ΁پی بدون تزریق،
تزریق ٢ یا ١ ) است ساعت ٢۶ تا

( تمام روز ΁ی برای

الاثر طولانͬ انسولین

و انسولین افزایشͬ پروتامین %٧۵
%٢۵

%٧٠ پرو، لید انسولین
%٣٠ و پروتامین آسپارت انسولین
منظم طور به یا و آسپارت انسولین

NPH با

یا سریع انسولین از ترکیبی
است انسولین ΁ی با کوتاه مدت
شروع دقیقه ١۵ تا ١٠ طͬ که
و است متفاوت آن اوج ͬ شود، م

ͬ کشد. م طول ساعت ١۶ تا ١٠

مخلوط انسولین

مداوم). ٨یا بولوس (تزریق تحویل نوع و تزریق محل . ٢
بیمار ͬ های ویژگ . ٣

معمولا مختلف بیماران است، متفاوت دی·ر فرد به فرد از فیزی΄ͬ خصوصیات که آنجایی از
است مم΄ن درمان همان به مشابه بیمار ͺپاس حتͬ ندارند. مشابه درمان به مشابهͬ ͺپاس

باشد. متفاوت مختلف شرایط تحت
به کار شروع داده شدن از پس انسولین که زمانͬ (یعنͬ شروع زمان انسولین، نوع هر برای
زمانͬ (یعنͬ بقا و ͬ شود) م مشاهده انسولین اثر حداکثر که زمانͬ (یعنͬ ΁پی زمان ͬ کند). م

8Bolus



۵ خون قند تنظیم سیستم
است متفاوت انسولین ها انواع میان در ͬ ها ویژگ این ͬ دهد). م کار ادامه انسولین آن در که
نوع از خلاصه ای ١ . ١ جدول باشد. متفاوت دی·ر بیمار به بیمار از است مم΄ن همچنین و

ͬ دهد. م نشان را بقاء) زمان و ΁پی زمان (شروع، آن برآوردشده  ͬ های ویژگ و انسولین
کنترل و خارجͬ انسولین تزریق طولانͬ زمانͬ دوره ΁ی ،١ نوع دیابت فرد ماندن زنده برای

٢ نوع دیابتͬ بیماران دی·ر، سوی از است. نیاز مورد خون گلوکز غلظت منظم

بسته حلقه سیستم :١ . ١ ش΄ل

و بدنͬ فعالیت افزایش غذایی، رژیم محدودیت های که است زمانͬ فقط انسولین، به نیاز
تنظیم مسئله بنابراین، نیست. کافͬ ͹سط در قندخون کنترل برای انسولین غیر داروهای
بررسͬ مورد دهه چندین انسولین، تزریق طریق از بسته حلقه در خون گلوکز مقادیر ͹سط
در رسیده است. انجام به ریاضͬ و تجربی چارچوب در شده انجام مطالعات و قرارگرفته است
از استفاده با ریاضͬ چارچوب است، دانش و بالینͬ تجربه شامل تجربی چارچوب که حالͬ
توصیف را اندوکرین پانکراس توسط شده انجام داخلͬ گلوکز مقدمه تنظیم (که ریاضͬ مدل های

ͬ رود. به کارم قندخون ͹سط تنظیم برای مناسب طرح های فرموله کردن برای ͬ کند) م
که است بسته حلقه سیستم اجزای مورد در ما دانش اساس بر کنترل، قانون ΁ی شدن فرمول
هدف بنابراین، .( ١ . ١ ش΄ل به کنید نگاه ) ͬ شود م نامیده مصنوعͬ پانکراس عنوان به اغلب
ال·وریتم های این که حالͬ در است. پانکراس عمل΄رد از تقلید کنترل، ال·وریتم ΁ی نهایی
مقایسه در توجهͬ قابل طور به ͬ تواند م آنها طراحͬ هستند، بسته حلقه عموماً عمل در کنترل

یابد. کارایی افزایش باعث باز حلقه بهینه کنترل های با

دیابتͬ بیماران برای باز حلقه مطلوب بهینه کنترل های ساخت پایان نامه، این از هدف ΁ی
قندخون کننده تنظیم سیستم دینامی΄ͬ مدل های بر مبتنͬ ریاضͬ کنترل روش های است.
ارائه قندخون تنظیم سیستم برای ریاضͬ غیرخطͬ مدل چندین امروز، به تا است. بدن
ذکر گسترده ای طور به که ،[۵]٩ برگمن مینیمم مدل مانند ساده موارد از اینها شده است.

9Bergman



مقدمات ۶
مورد در دانش سازی هماهنگ منظور به ͽجام مدل های .[٨] ͬ رسد م جامͽ تر موارد به شده،
و پارامترها گوناگونͬ شامل غیرخطͬ بزرگ ͽمجتم مدل ΁ی به گلوکزخون تنظیم سیستم
با متناسب پیمایش کنترل مانند کنترل مدل چندین ͬ پردازند. م سیستم این بر مؤثر عوامل
[١٧](MPC) مدل بینͬ پیش کنترل و [٢٠] قوی صوت کنترل ،[٢٣](PID) ی΄پارچه‐مشتق
موجود، کنترل مدل های از بسیاری در داده شده است. توسعه برگمن مینیمم مدل اساس بر
گرفته نظر در انسولین و گلوکز تنها و شده است ساده توجهͬ قابل طور به گلوکز تنظیم سیستم
جزئیات در را کنترل و دینامی΄ͬ مدل های انواع پایان نامه، این بعدی بخش در ما ͬ شود. م

دید. خواهیم بیشتر
سیستم کنترل و تحلیل و تجزیه برای کلͬ روش ΁ی توضیح و پیشنهاد پایان نامه، این از هدف
چ·ونه اینکه و متوسط  را پیچیدگͬ ͽجام دینامی΄ͬ مدل ΁ی است. انسان قندخون تنظیم
که ͬ دهیم م نشان همچنین ما ͬ دهیم. م نشان کرد متصل افراد به راحتͬ به را آن ͬ توان م
برای را مدل سپس شود. محاسبه مدل این برای ͬ تواند م بهینه باز حلقه کنترل های چ·ونه
نشان همچنین ما ͬ دهیم. م گسترش دیابتͬ بیماران درمان برای انسولین بولوس تزریق
و انسولین تحویل زمان بهترین و دهیم قرار مدل این در را تمرین نقش چ·ونه که ͬ دهیم م
مهم درمان رژیم های دی·ر که ͬ کنیم م اشاره ما نهایت، در کنیم. تعیین را ورزشͬ رژیم های

گیرند. قرار مدل در نیز آینده در باید که است

بهینه کنترل ١ . ٢
جنگلداری، مالͬ، مدیریت مانند زمینه ها از بسیاری در پارامتر انتخاب مسائل و بهینه کنترل های
و شناسͬ زیست ،΁م΄انی و برق مهندسͬ شیمیایی، عمران، مهندسͬ دفاع، کشاورزی،
بهینه سازی دنبال به کنترل بهینه، مسئله ΁ی کلͬ، طور به ͬ آیند. م بوجود اجتماعͬ علوم
است. جبری احتمالا و پویا محدودیت های از مجموعه ای به توجه با عمل΄رد شاخص ΁ی
یا عادی ) دیفرانسیلͬ معادلات از مجموعه ای شامل است مم΄ن دینامی΄ͬ محدودیت های
به طورطبیعͬ است مم΄ن معادلات این باشند. تفاضلͬ معادلات از مجموعه ای یا ( جزئͬ
΁دینامی با مرتبط و عملͬ مسئله چندین ما پایان نامه، این در باشد. تصادفͬ یا قطعͬ
و پارامترها انتخاب ش΄ل به فرمول بندی ها این ͬ کنیم. م بررسͬ انسان بدن در را گلوکز انسولین
معادلات سیستم های در بهینه کنترل مسائل و شده انتخاب بهینه پارامترهای ترکیب همچنین
آنها حل روش های و ͬ دهیم م ارائه را مسائل این کلͬ فرمول بندی ما ͬ است. معمول دیفرانسیل

کرد. خواهیم بحث را
داده شود. توضیح زیر شرح به ͬ تواند م پایه ای بهینه کنترل مسئله ΁ی کلͬ صورت

ب·یرید نظر در را دینامی΄ͬ سیستم
ẋ(t) = f(t, x(t), u(t)), (١ . ١)



٧ بهینه کنترل
اولیه شرایط و t ∈ [٠, T ] زمانͬ افق طول در

x(٠) = x٠, (١ . ٢)
آن در که

است؛ t زمان در حالت بردار x(t) ∈ Rn •
.t زمان در ( است کنترل متغیرهای آن اجزای که ) کنترل زمان، این در u(t) ∈ Rr •

مشتق پذیر پیوسته طور به ͬ شود م فرض که معلوم بردار تابع ΁ی f : R×Rn×Rr → Rn •
است. قطعه ای پیوسته تابع u به نسبت و x به نسبت

است. نهایی زمان T •
داده شده است. اولیه حالت بردار ΁ی x٠ ∈ Rn •

حالت هاست. تعداد n •
است. کنترل ها تعداد r •

ͬ دهد م نشان را (١ . ٢) ‐ (١ . ١) سیستم برای کنترل رهیافت ΁ی u : [٠, T ] → Rr تابع ΁ی
΁ی کنترل رهیافت چنین ͬ گرداند. م باز زمانͬ افق در نقطه هر در را کنترل بردار مقدار و
که ͬ کنیم م فرض معمولا ما ترتیب، این به است. کراندار معمولا و ͬ شود م نامیده کنترل تابع

مناسب زیرمجموعه  در کنترل تابع محدوده
مجموعه که دارد، وجود U = {u = [u١, . . . , ur]T : αi ≤ ui ≤ βi, i = ١, . . . , r} ⊂ Rr

برای αi < βi طوری΄ه به هستند ثابت βi و αi اینجا، در ͬ شود. م نامیده محدودیت تنظیم
هر برای u(t) ∈ U طوری΄ه به u : [٠, T ] → U کراندار اندازه پذیر تابع ΁ی . i = ١, . . . , r هر
قبول قابل کنترل های تمام رده U کنید فرض ͬ شود. م نامیده قبول قابل کنترل t ∈ [٠, T ]

است.
عبارت به ͬ کند. م کنترل را حالت متغیر (١ . ١) دینامی΄ͬ سیستم طریق از کنترل عمل΄رد
سیستم اساس بر x(t) حالت تکامل بر خود نوبه به که [٠, T ] زمانͬ فاصله طول در کنترل دی·ر،
(١ . ٢) و (١ . ١) مسئله جواب به x(.|u) ͬ کنیم م فرض ͬ گذارد. م تاثیر (١ . ٢) و (١ . ١) دینامی΄ͬ

ͬ کند. م اشاره u ∈ U با متناظر
ش΄ل هستند. کنترل و حالت بر مختلفͬ محدودیت های انواع شامل عملͬ مسائل از بسیاری

شود: بیان زیر ریاضͬ صورت به ͬ تواند م سیستم محدودیت های برای کانونͬ

Gi(u) = Φi(x(T )) +

∫ T

٠ L̃i(t, x(t), u(t))dt


= ٠ , i = ١, . . . , qe,
≥ ٠, i = qe + ١, . . . , q,

(١ . ٣)



مقدمات ٨
کانونͬ تساوی محدودیت های تعداد qe و است کانونͬ محدودیت های کل تعداد q درآن که
صورت به هزینه عمل΄رد سازی بهینه دنبال به ما بهینه، کنترل مسئله ΁ی در همچنین است.

هستیم: زیر
G٠(u) = Φ٠(x(T )) +

∫ T

٠ L̃i(t, x(t), u(t))dt, (۴ . ١)
به مؤلفه هایشان نسبت داده شده مشتق پذیر پیوسته به طور توابع i = ٠, ١, . . . q ، Li و Φi دراینجا،
u ∈ U كنترل انتخاب عنوان به را بهینه كنترل مسئله یك عمومͬ فرمول بنابراین، هستند.
(١ . ٢) قیود و (١ . ٢) و (١ . ١) دینامی΄ͬ سیستم های تحت را (۴ . ١) تابع آن چنان که ͬ كنیم م بیان
P١ مسئله تحلیلͬ راه حل های شود. مشخص P١ عنوان به مسئله این کنید فرض کند. کمینه
را اول مرتبه لازم شرایط به نیاز معمول طور به این پذیراست. ام΄ان ساده موارد برای فقط
پونتریاگین حداقل یابی اصل یا محدودیت بدون مسائل مورد در ‐لاگرانژ اویلر معادلات ) دارد
که (HJB) بلمن ‐ ژاکوبی ‐ همیلتونͬ معادله جواب های یا و ( کراندار کنترل های مورد در

ͬ شود. م نتیجه پویا برنامه ریزی از

عددی حل روش های ١ . ٣
مورد عددی روش های بنابراین، دشواراست. کنترل بهینه مسائل تحلیل و تجزیه کلͬ، طور به
غیر و مستقیم روش های ͬ شوند: م تقسیم گسترده دسته دو به عددی روش های است. نیاز
.[٣٠] آمده است ادامه در آنها مختلف روی΄ردهای و روش ها این برای ͽجام بازبینͬ مستقیم.
که ͬ شود، م اعمال اصلͬ مسئله برای اول مطلوب بهینه شرایط مستقیم، غیر روش به اساسا،
روش ها برخͬ از استفاده با ͬ توان م سپس است. ١٠ نقطه ای دو مرزی مقدار مسئله ΁ی نتیجه
از کرد. حل را TPBV P مسئله مصنوعͬ هوش روش های یا هم محلͬ، پرتابی، روش مثل
فرایند ΁ی توسط بهینه کنترل مسئله وضعیت یا و کنترل مستقیم، روش های در دی·ر، سوی
ͬ شود م مسئله گسسته سازی شده از نسخه ΁ی به منجر این ͬ شود. م تقریب تقسیم بندی
از استفاده با و شود گرفته نظر در ریاضͬ برنامه ریزی مسئله ΁ی عنوان به ͬ تواند م سپس که
به مستقیم روش ͬ شود، م تقریب کنترل فقط که هنگامͬ شود. حل عددی مختلف روش های
دو هر کنترل و حالت که هنگامͬ ͬ شود. م شناخته کنترل سازی پارامتری روش ΁ی عنوان

ͬ شود. م شناخته وضعیت گسسته سازی عنوان به روی΄رد این ͬ شوند، م زده تقریب

خون قند رژیم سیستم ریاضͬ مدل سازی ۴ . ١
شامل موارد از بسیاری در و شده است پیشنهاد مقالات در ریاضͬ مدل های از وسیعͬ طیف
هستند، دینامی΄ͬ معمول طور به اینها اکثر است. انسان بدن در قندخون دینامی΄ͬ کنترل
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٩ خون قند رژیم سیستم ریاضͬ مدل سازی
گلوکز، با مرتبط دی·ر ترکیبات شامل اغلب آنها تفاضلͬ. معادلات یا دیفرانسیل قالب در یا
تعیین برای انحصاری طور به مدل ها از برخͬ هستند. گلی΄وژن و گلوکاگون انسولین، مانند
دی·ر مدل های که حالͬ در ͬ شوند، م پیشنهاد ١ نوع دیابتͬ بیماران برای درمان رژیم های
مدل ها شده اند. طراحͬ هستند، دیابت اختلالات دارای که کسانͬ همچنین و سالم افراد برای
مدل ها از برخͬ مثال، عنوان به هستند. متفاوت ͬ شوند م بررسͬ که فرایندهایی نظر از نیز
مستقیم طور به دی·رمدل ها که حالͬ در ͬ کنند، م فرض خون در را گلوکز وجود سادگͬ به
از متفاوتند، بسیار پیچیدگͬ لحاظ از مدل ها ͬ کنند. م بررسͬ را گوارش در پروتئین جذب
در سعͬ که پیچیده ای خطͬ غیر مدل های تا انسولین و گلوکز شامل ساده خطͬ مدل های
خطͬ مدل های که حالͬ در .[١۶] دارند پانکراس بتای سلول های شیمیایی تغییرات جذب
ͬ پردازند، م مهندسͬ رشته های از استاندارد کنترل ال·وریتم های از استفاده و تحلیل به ساده
پزش΄ͬ درمان گزینه های دامنه  ͬ کنند. نم بیان را واقعͬ فرآیند کامل دینامی΄ͬ رفتار آنها
درمان ها، این مختلف تأثیرات منظور به است. انسولین از سنتͬ استفاده از فراتر دیابت برای
قرار تاثیر تحت را درمان مستقیم طور به که باشند پویش هایی شامل باید ریاضͬ مدل های
ͬ های ویژگ و ͬ کنیم م بررسͬ را موجود مدل های از وسیعͬ طیف ما قسمت، این در ͬ دهند. م

ͬ کنیم. م مشخص را آنها اصلͬ

برگمن مینیمم مدل ١ . ۴ . ١
میزان کافͬ اندازه به بتوانند محققان تا شد پیشنهاد ١٩٨٠ سال در [۵] برگمن حداقل مدل
انسولین به حساسیت و پانکراس) توسط انسولین تولید افزایش (یعنͬ پانکراس پاسخ·ویی
تغییرات دامنه ΁ی برای انسولین) به ͺپاس در ها سلول توسط گلوکز جذب افزایش (یعنͬ
پایه) ͹سط به خون گلوکز بالای ͹سط از بازگشت برای بدن توانایی مثال عنوان (به فرد گلوکز

بررسͬ کنند. را
مشارکت میزان معمولا میشوند، خون قند ͹سط کاهش به منجر اثرات این دو هر که همانطور
نمایش·ر ساده ترین که معناست این به «حداقل» پیشنهادی مدل است. دشوار آنها نسبی

باشد: زیر عوامل به وابسته ͬ تواند م که است خون قند تنظیم سیستم فیزیولوژی بر مبتنͬ

مͬ مشاهده را قند ΁سینتی شود، مͬ مشاهده پلاسما انسولین مقادیر که هنگامͬ ( الف
کنید.

شود. مͬ مشاهده انسولین ΁سینتی شود، مͬ تولید پلاسما گلوکز مقادیر که هنگامͬ ب)
که فرد چندین از انسولین به حساسیت و پانکراسͬ ͺپاس از مشخصͬ پارامترهای ارزیابی برای
در پلاسما انسولین و گلوکز ͹سط و گرفتند قرار ١١ وریدی داخل گلوکز تحمل آزمایش تحت
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مقدمات ١٠
شد[۵]. استفاده حداقل مدل از شد، گیری اندازه IVGTT به ͺپاس

ابزار ΁ی عنوان به [۵] برگمن مضمون حداقل مدل از شده استفاده محدود کاربرد علیرغم
متداول دیفرانسیل معادله سه تنها (شامل آن طبیعͬ سادگͬ ، IVGTT داده های برای تحلیل
انجام بعدی نشریات در را مدل اصلاح و اتخاذ محققان از بسیاری است شده باعث ( معمولͬ

دهند.
نقش که است ذکر به لازم همچنین شده اند. منتشر مقاله صدها از بیش ،[۵] زمینه این در
موجود حداقل مدل در چه اگر است، شده اذعان مورد این در خون قند تنظیم سیستم در کبد
دارد، وجود تحمل قابل غیر گلوکز که افرادی برای درمان مستقیم روشهای چه اگر نیست.
شده مشخص انسولین حساسیت و پانکراس موضوع واکنش که هنگامͬ که است شده اشاره

شود. طراحͬ هماهنگͬ از بیشتر استفاده با تواند مͬ اختصاصͬ های درمان است،
:[٧] ب·یرید درنظر را زیر فرم به دینامی΄ͬ سیستم

dG

dt
= −p١[G(t)−Gb]−X(t)G(t) +D(t), (۵ . ١)

dX

dt
= −p٢X(t) + p٣[I(t)− Ib], (۶ . ١)

dI

dt
=


γ[G(t)− h]t− h[I − Ib], G(t)− h > ٠,
−n[I − Ib] + u(t), G(t)− h ≤ ٠,

(١ . ٧)

درآن که
t؛ زمان در خون گلوکز غلظت = G(t)[mg/dl]

t؛ زمان در خون انسولین غلظت = I(t)[µU/ml]

که است انسولین پذیر ΁تحری بافت گلوکز جذب فعالیت نشان دهنده تابع ΁ی = X(t)[min−١]
.١٢ است افتاده دور محفظه در انسولین غلظت با متناسب

پایه؛ قندخون ͹سط = Gb[mg/dl]

پایه؛ انسولین ͹سط = Ib[µU/ml]

گلوکز؛ از خارجͬ تزریق = D[mg/dl]

گلوکز تحمل آزمون به را پایه انسولین و گلوکز مقادیر انسولین؛ خارجͬ تزریق = u(t)[µU(ml)]

ͬ دهد. م نشان (IVGTT)
انسولین؛ انقباض برای زمانͬ ثابت = n[min−١]

کبد؛ و ماهیچه ها در گلوکز جذب از انسولین مستقل ثابت میزان = p١[min−١]
قند؛ بافت جذب توانایی کاهش میزان = p٢[min−١]

واحد هر در بافت در گلوکز جذب توانایی به انسولین وابستگͬ افزایش = p٣[(µU(ml)min−٢)]
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١١ خون قند رژیم سیستم ریاضͬ مدل سازی
پایه؛ ͹سط از بالاتر انسولین غلظت

پانکراس؛ هدف گلایسمͬ = h[mg/dl]

از بالاتر گلوکز غلظت از بعد انسولین پانکراس انتشار میزان = γ[(µU/ml)/(mg/dl)−١min−١]
«گلیسمͬ». هدف

که طوری به است، انسولین برای مخصوصا المللͬ بین واحد U اینجا، در
و غذا هضم طریق از گلوکز ظاهر ͬ کند م بیان (۵ . ١) معادله .١mU = ۶٫٩۴۵ × ١٢−١٠M
مرتبط غیر که دی·ری و انسولین به مربوط ی΄ͬ ͬ شود، م ناپدید گلوکز آن توسط که وسیله دو
بسته را گلوکز شدن ناپدید ظاهر، و دور راه از انسولین طبیعͬ انقباض ΁ی ،(۶ . ١) معادله است.
انسولین انتشار پویایی (١ . ٧) معادله ͬ کند. م فرض پایه ͹سط با ارتباط در آن فعلͬ ͹سط به
ͬ کند. م توصیف دیابتͬ ΁ی و سالم فرد ΁ی مورد، دو برای گلوکز محرک به ͺپاس در را پانکراس
ارائه مورد اولین در سالم فرد ΁ی برای را درونͬ انسولین ͹ترش γ[G(t)−h]t اصطلاح ͬ که زمان
توصیف دیابتͬ فرد برای را انسولین انتشار میزان که دوم مورد در و ([G(t)− h] > ٠) ͬ کند م
است انسولین خارجͬ تزریق نشان دهنده که u(t) اصطلاح مقابل، در ͬ شود. نم ظاهر ͬ کند، م

شده است. اضافه دوم حالت در

هم΄ارانش و کوبلͬ مدلهای ٢ . ۴ . ١
کنار در را گلوکاگون ΁دینامی که خون گلوکز کننده تنظیم سیستم [٨] در جامͽ تر مدل ΁ی

ͬ شود. م بیان گرفته است، نظر در آنها بین ارتباط و انسولین پویایی
و توزیع مجزا مدل ΁ی توسط گلوکز زیرسیستم است. سیستم زیر سه شامل مدل این
و گلوکز تولید بین تفاوت (یعنͬ خالص قندخون توازن شامل که شده است توصیف متابولیسم
گلوکز و ( عضله توسط ) انسولین به وابسته گلوکز مصرف گلوکز، کلیوی ͽدف کبدی)، جذب
انسولین زیرسیستم ͬ باشد. م مرکزی) عصبی سیستم (توسط شده استفاده انسولین مستقل
انسولین پورتال کبد، و پلاسما انسولین پانکراس، انسولین شامل که قسمتͬ ۵ مدل ΁ی با
توسط گلوکاگون زیرسیستم شده است. توصیف ͬ است بینابین مایع داخل در انسولین و پلاسما
توصیف است بینابینͬ مایع داخل در گلوکاگون و پلاسما گلوکاگون شامل که ͽمجتم مدل ΁ی

ͬ شود. م
تجربی داده های روی بر پیچیده مدل های اعتبار مش΄ل که ͬ کنند م اذعان [٨] نویسندگان
آزمایش های نتایج اساس بر مدل جنبه های از بسیاری که ͬ کنند م اشاره آنها حال، این با است.
شده شبیه سازی مدل های از تعدادی شامل [٨]همچنین ͽمرج است. فردی اندام های و بدن
برخͬ که حالͬ در ͬ دهد. م نشان مورد هر در معقول نتایج و سناریو مختلف انواع برای را خود
ریاضͬ مدل هر برای را مهم نکته ΁ی نویسندگان ͬ کنند، م تصدیق را خود مدل ͬ های کاست از
ͽمرج نوع ΁ی عنوان به مدل این بودن مفید ͬ گیرند: م درنظر زیست شناسͬ علوم در ͽجام
و تجربی صورت به که تحقیقاتͬ گروه ΁ی در بالینͬ و فیزیولوژی΄ͬ دانش از ی΄پارچه و کارآمد



مقدمات ١٢
توجه مورد حد از بیش ͬ تواند نم ͬ دهند م انجام را کربوهیدرات متابولیسم روی بر کار نظری
برگمن)، مینیمال مدل همانند [٨] در شده بیان (مدل آن پیچیدگͬ وجود با . گیرد قرار
زیرمدل چندین شامل که شده است ارائه مدل ΁ی اخیراً نشده است. ذکر گسترده ای طور به
ͬ دهد، م توضیح را گوارش سیستم در گلوکز جذب فرایندهای زیرمدل ها، این از ی΄ͬ است.
دیابت به مبتلا فرد ١۴ و سالم فرد ٢٠٠ از بیش شامل ͽجام آزمایش ΁ی نتیجه در مدل این
مدل این از هدف ͬ کرد. م مصرف ردیابی قابل گلوکز نسخه ٣ با را غذا شخص که بود ٢ نوع
برای . است دیابت درمان رژیم های مختلف انواع آزمایش برای شبیه سازی ابزار ΁ی عنوان به
استفاده برای [١٠] GIM عنوان به شناخته شده مدل های از Matlab نسخه ΁ی منظور، این

شده است. ایجاد محققان توسط عمومͬ

دیابت کنترل در اولیه کارهای ۵ . ١
منتشر دیابت کنترل برای مطلوب استراتژی هدف با ١٩٩٠ سال در ١٣ فیشر توسط کار چندین
استفاده روش اولین جمله از گرفتند، قرار استفاده مورد عددی و تحلیلͬ روش دو هر شده است.
خطͬ دینامی΄ͬ مدل ،[١۴] در بوده است. حوزه این در محاسبات در بهینه کنترل روش های از
غیر مدل از که گرفت، قرار استفاده مورد گلوکز ΁دینامی توصیف برای [١٣] در شده ساده
نوع دیابتͬ موضوع اساساً شده آزمایش سناریوهای ͬ کند. م استفاده [۵] برگمن مینیمم خطͬ
با مقابله یا و مورد ΁ی در قندخون ͹سط به ابتلا کاهش الزامات و قراردادند بررسͬ مورد را ١
کنترل راه تنها قراردادند. بررسͬ مورد را دی·ر مورد در غذا مصرف دلیل به گلوکز سنسور ΁ی
فرد به منحصر دوز ΁ی برتری مانند جالب نتایج بعضͬ بود. انسولین خارجͬ تزریق گلوکزخون،
نتیجه گیری گونه هر توجیه برای پایه مدل های اما آمد، به دست مداوم تزریق ΁ی در انسولین

بودند. ساده بسیار واقͽ بینانه محیط ΁ی در

دیابتͬ بیماران برای قندخون کنترل ۶ . ١
تعیین نهایی هدف با قندخون تنظیم سیستم برای شده پیشنهاد ریاضͬ مدل های از بسیاری
مناسب تزریق طریق از عمده طور به ) دیابتͬ بیماران برای گلوکز ͹سط کنترل مختلف راه های
[٧] در کنترل ال·وریتم های از وسیعͬ طیف مورد در خوبی ͬ های بررس شد. ساخته ( انسولین
و گلوکز اندازه گیری دستگاه های دقیق جزئیات همچنین نویسندگان درآن که یافت ͬ تواند م
΁ی ͬ دهند. م قرار بحث مورد را بالینͬ تنظیمات در استفاده مورد انسولین تزریق تجهیزات

ͬ دهیم. م ارائه ادامه در را کنترل روش چند از مختصر بررسͬ
دیابت درمان زمینه در عمدتاً ،ͽمراج برخͬ در آزاد کنترل مدل ال·وریتم های از وسیعͬ طیف
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١٣ دیابتͬ بیماران برای قندخون کنترل
مدل هیچ اساس بر ال·وریتم ها که است معنͬ این به آزاد مدل داده شده است. شرح ،١ نوع
گلوکز گیری های اندازه بر کلͬ طور به عوض، در نیستند. گلوکز تنظیم کننده سیستم از ریاضͬ
ͬ کنند. م تکیه انسولین، تزریق شده شناخته مقادیر به خون گلوکز ͺپاس شامل غالب، خون
هستند قبلͬ تجربه اساس بر کاربردی های منحنͬ یا جداول یافتن دنبال به ساده های نسخه
آن در (که عصبی شب΄ه های یا (PID) مشتق کنترل انتگرال با متناسب روش های مانند
در .[٧] دیده اند) آموزش انسولین گلوکز ͺپاس داده های در، بار اولین برای عصبی شب΄ه های
تجربه ای با ͬ توانند م و هستند آسان اجرا برای معمولا˟ آزاد ال·وریتم های مدل این در ضمن
هیچ و هستند جعبه سیاه روی΄رد ΁ی موثر طور به آنها شوند. قندخون کنترل به منجر خاص،

ͬ دهند. نم ارائه پایه سیستم واقعͬ عمل΄رد چ·ونگͬ مورد در بینشͬ
ͬ گیرند م نظر در را گلوکز کننده تنظیم سیستم از ریاضͬ مدل ΁ی بر مبتنͬ کنترل روش های
سیستم عمده اختلالات سایر یا مدل اختلالات مانند ͬ هایی پیچیدگ با ͬ توانند م بنابراین و
صحت یا اعتبار است مم΄ن مدل که است این مدل بر مبتنͬ روی΄رد معایب کنند. برخورد
عمل در است مم΄ن که هستند نامعلوم پارامتر چندین دارای اغلب مدلها و باشد نداشته

است. آمده زیر در اخیر روی΄رد چندین شوند. مقایسه
دارای که ١ نوع دیابتͬ بیماران برای گسسته زمان مدل بر مبتنͬ ال·وریتم های [٢٨] در
فرض خطͬ حالت فضای مدل شده است. پیشنهاد هستند بسته انسولین تزریق پمپ های
استفاده گذشته ورودی های از سری ΁ی اساس بر آینده خروجͬ مقادیر ارزیابی برای و شده است
مورد (MPC) خطͬ کننده پیش بینͬ کنترل ΁ی تولید برای اطلاعات این سپس ͬ شود. م
حالت تخمین برای کالمن فیلتر ΁ی از استفاده با روش این .[٢٢] ͬ گیرد م قرار استفاده
غیرخطͬ جبران فرآیند برای که ) ١۴ چهارگوش خطͬ غیر دینامی΄ͬ ماتریس کنترل روش و
می΄رو طریق از احتمالͬ اجرای به ال·وریتم این دیجیتالͬ ماهیت ͬ شود. م اصلاح ( شناخته شده
نویسندگان که ͬ شود م استفاده اینجا در نیز MPC بر مبتنͬ روی΄رد ΁ی ͬ انجامد. م تراشه ها
لایه در خون قند ͹سط بین رابطه که اضافͬ دیفرانسیل معادله ΁ی با را حالت فضای مدل

ͬ کنند. م مدل خون پلاسمای و ͬ شود) م انجام عمل از اندازه گیری ها آن در (که زیرجلدی
شرایط در ١ نوع دیابتͬ بیماران در طبیعͬ قندخون مقادیر تعیین مطالعه این انجام از هدف
شامل که است نویسندگان خود خون گلوکز تنظیم کننده مدل اساس بر این بود. ناشتا
ͬ های ویژگ است. جلدی زیر تزریق انسولین جذب نشان دادن برای دوقطعه زیرمجموعه دو
جالب ͬ های ویژگ از ی΄ͬ است[۵]. برگمن مینیمم مدل پیچیده ͹سط مشابه مدل دی·ر
طبیعͬ قندخون مطلوب ͹سط به هدف مسیرهای ارائه شده است، پیشنهاد که کنترل کننده ای
حالͬ در ͬ شود م تجویز بالا خون گلوکز غلظت برای خطͬ کاهش است. لیتر) / ͬ مول (میل ۶
کنترل واقعͬ اجرای ͬ شود. م تجویز کم غلظت با شروع هنگام در ΁لجستی مقدار افزایش که
پایه مدل پارامترهای که است این نویسندگان مهم نکته .[١٧] است گسسته زمان مراحل در
است مم΄ن حتͬ آنها حقیقت، در شود. گرفته نظر در بیمار هر برای جداگانه و انتخاب باید آنها
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مقدمات ١۴
مشاهدات این دهند. انجام را محاسبات دوباره بررسͬ زمانͬ فاصله های در بیمار ΁ی برای
.[١٧] گیرد قرار استفاده مورد قندخون تنظیم سیستم مدل های همه برای راحتͬ به ͬ تواند م
درونزا، انسولین تولید توصیف برای اضافͬ معادله ΁ی با را برگمن مدل نویسندگان [٢۴] در
قراردهند. بررسͬ مورد را ٢ نوع دیابتͬ بیماران رفتار ͬ توانند م همچنین آنها که طوری به
 ͬ پیش بین مدل ΁ی و (PD) مقادیری مشتق ΁ی شده، افزوده مدل از استفاده با آنها سپس
عمل΄رد تا ͬ کند م تلاش که سوئیچینگ کنترل استراتژی و ͬ کنند م پیشنهاد را (MPC) کننده
بررسͬ را سازد، مواجه هیپوگلیسمͬ از اجتناب به نیاز و محاسباتͬ پیچیدگͬ کاهش با را مطلوب
کنترل کننده های از که آنچه به نسبت ملاحظه ای قابل بهبود که ͬ دهد م نشان نتایج ͬ کنند م
بیماران مورد در شده کنترل مقادیر از ی΄ͬ این ͬ آید. به دست م شده است، انجام PD ͬ تر قدیم

است. ٢ نوع دیابتͬ
خطͬ کنترل سیستم طراحͬ در H∞ معیار اساس بر مشابه کنترل روش ΁ی [٢٠] و [٢٩] در
مدل از شده تنظیم نقاط از مجموعه ای اساس بر خطͬ سیستم [٢٠] در شده است. پیشنهاد
هر .[٣١] کردند ͬ سازی خط را خطͬ غیر مدل نویسندگان ،[٢١] در است. استوار خطͬ غیر
آزمایش مورد زیربنایی خطͬ غیر مدل های مبهم نسخه های در گسترده طور به ال·وریتم دو
نظر به (که لاکتات که بود این جالب ͬ های ویژگ از ی΄ͬ ͬ کردند. م عمل خوبی به و گرفتند قرار
به ͺپاس در خون جریان در (که آدرنالین و متوسط) ورزش به ͺپاس در خون جریان در ͬ رسد م

ͬ دهد. م نشان را خود ͬ شده خط مدل در ͬ شود) م ظاهر شبانه هیپوگلیسمͬ قسمت های
بسته حلقه کنترل ΁ی تعیین مسئله شده است. [٣] در متفاوت نسبتا کنترل روی΄رد ΁ی
حل پویا برنامه ریزی با اصل در ͬ تواند م خون گلوکز بررسͬ تحت غیرخطͬ مدل برای مطلوب
مهیج بسیار کاربردی مسائل اکثر برای مستقیم روی΄رد این محاسبات هزینه حال، این با شود.
و ͬ کنند م اتخاذ را (ADP) پویایی برنامه ریزی تقریبی روش ΁ی نویسندگان عوض، در است.
ͬ توان م را عصبی شب΄ه که آنجا از ͬ آورند. م دست به عصبی شب΄ه روش ΁ی طریق از را جواب
که ͬ دهد م نشان نتایج است. مناسب واقعͬ زمان مسائل برای داد،این آموزش خط به خط
مدل خطͬ تقارن اساس بر کنترل روش های سایر از بهتر توجهͬ قابل طور به بیان شده روش
روی΄رد حال، این با بهتراست. هیپوگلیسمͬ حیاتͬ مسئله از خاص، طور به است. پایه ای

بود. نشده آزمایش بالینͬ مطالعات در و بود برگمن مدل ساده نسبتا نسخه بر مبتنͬ
هنوز مصنوعͬ، پانکراس مفهوم است، دسترس در کنترل ال·وریتم های از وسیعͬ طیف علیرغم
سنسورهای به نیاز همچنین دستگاه این کنترل، ال·وریتم بر علاوه است. خارج مدل از هم
پمپ های حالی΄ه در دارد. بیمار به انسولین تحویل برای انسولین پمپ ΁ی و (BG) قندخون
استفاده مورد ١ نوع دیابتͬ بیماران در گسترده ای طور به حاضر حال در جلدی زیر انسولین
هنوزهم قندخون ͹سط اندازه گیری کار شده اند، ثابت آن ها اطمینان قابلیت و ͬ گیرند م قرار

مش΄ل است.
دسته سه به را آنها ͬ توان م و یافته است توسعه امروز به تا قندخون بر نظارت مختلف روش های
خون گلوکزاست. نمونه های به مستقیم طور به تهاجمͬ ،روش های اول دسته در کرد. تقسیم



١۵ دیابتͬ بیماران برای قندخون کنترل
تاخیر ͬ کنند. م ارسال گلوکز سنسور ΁ی به را نمونه ها این و دارد بستگͬ رگ ها به وابسته (BG)
دستگاه های برای ثانیه ۵٠ تا ١٠ حدود از سالها طول در سنسور گرفتن زمان دلیل به زمانͬ
انجام تهاجمͬ روش های واقعͬ روش در BG اندازه گیری آنجائی΄ه از یافته است. کاهش مدرن
پزش΄ͬ، نظارت به نیاز مانند دارد وجود معایب از بعضͬ حال، این با دارد. بالایی دقت ͬ شود، م
در ترومبوز. و عفونت به ابتلا خطر و م΄رر، برداری نمونه با خون از اصلͬ قسمت دادن دست از
هستند، تهاجمͬ روش های از امن تر اینها دارد. وجود تهاجمͬ حداقل روش های دوم، دسته
دسترسͬ از ناشͬ خطرات از بنابراین ͬ شود، م اجرا عروق از خارج در BG گیری اندازه زیرا
طریق از مستقیم طور به BG اندازه گیری که است این اصلͬ ایده ͬ شود. م اجتناب رگ ها به
ͬ توان م اندازه گیری، این اساس بر ͬ شود. م انجام (SC) جلدی زیر لایه رگه های به دسترسͬ
بسیاری آورد. به دست پلاسما گلوکز ͹سط و زیرجلدی گلوکز بین رابطه اساس بر را BG ͹سط
گلوکز سنسور ΁ی طریق از ͬ توان م را اندازه گیری کرده اند. بررسͬ را رابطه این مطالعات از
داد. انجام شده گرفته SC فضای از شده استخراج جریان طریق از یا SC بافت در شده وارد
مانند روش هایی از استفاده با محل در اندازه گیری ، SC بافت داخل سنسورهای مورد برای
یا و ( (CGMS) مداوم خون قند بر نظارت سیستم به مجهز سنسور این از (نمونه ای آمپرمتر
هستندازجمله مزایایی دارای ایمپلنت سنسورهای ͬ شود. م انجام ماهتابی تابش با تشخیص
در نیست. عملیات برای که SC مایع استخراج به نیازی واینکه حمل قابلیت و اندازه نظر از که
ͬ توان م جمله از كه ایجادشود. ایمپلنت سنسورهاي با است مم΄ن مش΄لات از برخͯ مقابل

کرد. اشاره غشاء زخم هاي بروز و التهاب به
در زنده موجودات و پروتئین ها تدریجͬ ͽتجم شامل که است رایج مش΄ل ΁ی ١۵ بیوفولین
باشید داشته توجه همچنین ͬ دهد. م کاهش را حس·ر سی·نال دقت که است سنسور ͹سط
تلاش مستلزم ریاضͬ، مدل ΁ی از استفاده با SC ͹سط از BG ͹سط محاسبه به نیاز که

دهد. ارائه دقیق نتایج ͬ تواند نم همیشه و است
هر که است ͹واض هستند. غیرهجومͬ روش های BG اندازه گیری روش های از رده آخرین
سوراخ به نیازی که شود انجام درد بدون روش با قندخون اندازه گیری ͬ دهد م ترجیح بیمار
سنجͬ طیف تهاجمͬ، غیر روش ΁ی از نمونه ΁ی ندارد. ناراحتͬ اش΄ال سایر یا پوست کردن
مم΄ن دی·ر عبارت به است. تابش معرض در گلوکز نوری خواص اساس بر این است. نوری
مطالعات از بسیاری کند. اندازه گیری اشعه برابر در بافت قراردادن با را گلوکزخون ͹سط است
روش ها این ͽجام بررسͬ است. گرفته صورت مقالات در نوری اسپ΄تروس΄وپی روش براساس
تهاجمͬ غیر روش های از دی·ر ی΄ͬ است. شده ارائه دی·ر مقالات در آنها مختلف برنامه های و
اعمال (AC) ΁کوچ متناوب جریان ΁ی روش، این در است. ΁دی ال΄تری سنجͬ طیف
امپدانس ͬ شود. م ثبت فرکانس عمل΄رد عنوان به فعلͬ جریان به بافت امپدانس و ͬ شود م
از گسستگͬ اثر در خود نوبه به که است غشایی پتانسیل تغییرات به حساس بسیار پوست
اساس بر ͬ تواند م قندخون ͹سط بنابراین، ͬ شود. م مقاوم قرمز گلبول های با گلوکز طریق
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مقدمات ١۶
موضوع و هستند بهبود حال در هنوز تهاجمͬ غیر شود.روش های محاسبه امپدانس داده های

است. بالینͬ برنامه چند با حاضر تحقیق

گلوکزخون برای نظارتͬ سیستم از ساده مدل :١ . ٢ ش΄ل

با و انسولین) از (مستقل عصب و مغز سلول های توسط و ͬ شود م وارد کبد و غذا از گلوکز
شده داده نشان انسولین، به (وابسته چربی سلول های و کلیه عضلات، مانند بافت سلول های
انسولین از مستقل که ٢ گلوکز غلظت واسطه به گلوکز ͬ شود. م استفاده قطعͬ) فلش توسط
< ٨٠) گلوکزخون پایین سطوح به ͺپاس در ͬ شود. م منتقل کبدی سلول های به است،
΁ی گلوکاگون ͬ کنند. م تولید گلوکاگون هورمون α پانکراس سلول های ͬ لیتر)، دس / ͬ گرم میل
فعالیت هایی چنین دهنده نشان سیاه (فلش های ͬ کند م آغاز را کیناز فعال سازی های از سری
گلی΄وژن تجزیه تا ͬ شود م آنزیمͬ فسفریلاز گلی΄وژن فعال شدن به منجر نهایت در این هستند).
مهار به منجر همچنین کیناز شدن فعال از مجموعه ای کند.به علاوه، تسهیل را گلوکز به
قند به ͺپاس در ͬ کند. م متوقف را گلی΄وژن به گلوکز تبدیل این که ͬ شود، م سیناتاز گلی΄وژن
ͬ کنند. م ͹ترش را انسولین β پانکراس سلول های ͬ لیتر)، دس در ͬ گرم میل > ١٢٠) بالا خون



١٧ دیابتͬ بیماران برای قندخون کنترل
گلوکز که ͬ شود م سنتاز گلی΄وژن شدن فعال برای واکنش هایی سری ΁ی ایجاد باعث انسولین

ͬ کند. م تبدیل گلی΄وژن به را





٢ فصل
بهینه کنترل بر ای مقدمه

مقدمه ٢ . ١
روش های معمولا ͬ شوند، م برده ب΄ار کنترل دستگاه های طراحͬ برای که مختلفͬ روش های
مختلف روش های دستگاه، طراحͬ پارامترهای تعیین برای آن ها در که هستند خطا و سعͬ
حسب بر معمولا دستگاه عمل΄رد نحوه ͬ گیرند. م قرار استفاده مورد متوالͬ صورت به تحلیلͬ،
این با لی΄ن ͬ شوند. م بیان باند پهنای و دامنه حد فاز، حد نظیر فرکانسͬ مشخصه های
را امروزه تکنولوژی΄ͬ نیازهای که خروجͬ چند و ورودی چند با دستگاه هایی درمورد روش،
طرح مثال، بعنوان باشند. صادق گوناگونͬ عمل΄ردهای نحوه یا معیارها باید ͬ نمایند، م برآورد
روش های از استفاده با کند حداقل نیز را سوخت مصرف که هواپیما موقعیت کنترل دستگاه
که پیچیده ای دستگاه های چنین طرح مستقیم و جدید روش نیست. پذیر ام΄ان متعارف

است. شده پذیر ام΄ان دیجیتال، کامپیوترهای توسعه با ͬ شود، م نامیده بهینه١ کنترل
مساله قیود یا محدودیت ها در که است کنترلͬ متغیرهای تعین بهینه کنترل دستگاه هدف

نمایند. حداکثر یا حداقل را معینͬ معیار یا عمل΄رد نحوه و کرده صدق
1Optimal control

١٩



بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢٠

مساله صورت تنظیم ٢ . ٢
داریم: نیاز زیر موارد به بهینه کنترل مسائل مدلسازی در

شود، کنترل باید که دستگاهͬ مدل یا ریاضͬ بیان ١
فیزی΄ͬ، محدودیت های بیان ٢
دستگاه. عمل΄رد نحوه تعیین ٣

ریاضͬ مدل ٢ . ٢ . ١
ساده آوردن بدست هدف، است. دستگاه مدلسازی کنترلͬ، مساله هر از توجهͬ قابل جزء
مناسب بطور نظر مورد ورودی های تمام به را فیزی΄ͬ دستگاه ͺپاس که است ریاضͬ بیان ترین

کند. پیش بینͬ
وضعیت متغیرهای xn(t), . . . , x١(t) اگر درنظرب·یرید. را معمولͬ دیفرانسیل معادلات با دستگاه
معادلات با دستگاه باشند، t زمان در کنترلͬ متغیرهای um(t), . . . , u١(t) و t زمان در دستگاه

ͬ گردد: م بیان زیر ش΄ل به اول مرتبه ی دیفرانسیل
ẋ١(t) = g١(x١(t), . . . , xn(t), u١(t), . . . , um(t), t),

...
ẋn(t) = gn(x١(t), . . . , xn(t), u١(t), . . . , um(t), t),

بردار u(t) = (u١(t), . . . , um(t)) بردار و دستگاه وضعیت بردار x(t) = (x١(t), . . . , xn(t)) بردار
داریم: ͬ شود.لذا م نامیده کنترل

ẋ(t) = g(x(t), u(t), t). (٢ . ١)

فیزی΄ͬ قیود یا محدودیت ها ٢ . ٢ . ٢
کنترل ها و وضعیت ها برای را فیزی΄ͬ محدودیت های باید دستگاه، ریاضͬ مدل انتخاب از پس

نمود. تعریف
کنترل نماید، صدق کنترل محدودیت های در [t٠, tf ] مدت تمام در که کنترلͬ .٢ . ٢ . ١ تعریف

ͬ شود. م داده نشان U با قبول قابل کنترل های این ومجموعه ی و شده نامیده قبول٢ قابل
2Admissible Control



٢١ بهینه کنترل مساله ی
متغیر محدودیت های در [t٠, tf ] مدت تمام در که وضعیت متغیر مسیر منحنͬ .٢ . ٢ . ٢ تعریف
ͬ های منحن این مجموعه ی و شده نامیده قبول٣ قابل مسیر منحنͬ ͬ کند، م صدق وضعیت

ͬ شود. م داده نشان X با قبول قابل
دستگاهͬ بهینه، دستگاه گردد. انتخاب معیار تابعͬ باید دستگاه، عمل΄ر کمͬ ارزیابی برای
ش΄ل به معیار تابعͬ با دستگاه عمل΄رد نماید. حداقل یا حداکثر را معیار۴ تابعͬ این که است

ͬ شود: م ارزیابی زیر
J = h(x(tf ), tf ) +

∫ tf

t٠
f٠(x(t), u(t), t)dt, (٢ . ٢)

هستند. اس΄الر توابع h و g و بوده نهایی زمان و شروع زمان ترتیب به tf و t٠ آن در که

بهینه کنترل مساله ی ٢ . ٣
است: زیر صورت به بهینه کنترل مساله ی ΁ی کلͬ ش΄ل

minimize J = h(x(tf ), tf ) +

∫ tf

t٠
f٠(x(t), u(t), t)dt,

subject to

ẋ = g(x(t), u(t), t),

x(t٠) = x٠. (٢ . ٣)
ͬ گیریم. م درنظر بهینه مسیر منحنͬ را x∗ و بهینه کنترل را u∗ بردار

ͬ کنیم: م بندی دسته زیر ش΄ل به آنها وضعیت معادلات براساس را دستگاه ها
زمان۵ با متغیر خطͬ دستگاه های •

زمان۶ با متغیر خطͬ غیر دستگاه های •
زمان٧ با ثابت خطͬ دستگاه های •

زمان٨ با ثابت خطͬ غیر دستگاه های •
ͬ گیریم. م نظر در x(t٠) = x٠ اولیه وضعیت با t ≥ t٠ برای را (٢ . ٣) دستگاه .٢ . ٣ . ١ تعریف
وضعیت t١ زمان در که باشد داشته جود و u(t), t ∈ [t٠, t١] کنترل و t١ ≥ t٠ محدود زمان اگر

ͬ نامیم. م ٩ پذیر کنترل t٠ زمان در را x٠ وضعیت آنگاه کند، منتقل مختصات مبدا به را x٠
3Admissible Trajectory
4Functional criteria
5Linear time varying
6Nonlinear time varying
7Linear time invariant
8Nonlinear time invariant
9Controllable



بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢٢
وضعیت [t٠, tf ] محدود زمانͬ بازه ی در y(t) خروجͬ مشاهده ی با بتوانیم اگر .٢ . ٣ . ٢ تعریف

ͬ شود. م نامیده ١٠ پذیر مشاهده t٠ زمان در x٠ وضعیت کنیم، تعیین را x(t٠) = x٠

تغییرات حساب ۴ . ٢
ͬ باشد. م مفید بسیار سازی بهینه مسائل حل در که است ریاضیات از رشته ای تغییرات١١ حساب
بود شده داده قول او به شد. مواجه مساله ای چنین با که بود کسͬ اولین کارتاژ مل΄ه دیدو١٢،
او منظور این برای نماید. تصاحب ͬ تواند م کند، محدود طنابی قطعه با که را زمینͬ تمام که
بین که بود این مساله آنگاه زد، گره هم به را آنها و کرد تقسیم نازک رشته های به را طنابی
او که حقیقت این دارد. را مساحت بزرگترین ΁ی کدام ثابت محیط با مختلف هندسͬ سطوح
ͬ رسد. م اثبات به تغییرات حساب در دی·ری مهمتر نتایج نیز و ͬ نمود م انتخاب را دایره باید

زمینه این در اروپا زیاد پیشرفت ولͬ است، قدیم یونان به مربوط تغییرات حساب مساله تاریخچه
بارچیستوچرون١٣ مساله دی·ر، جالب تاریخͬ مساله انجامید. طول به میلادی هفده قرن تا
B و A ثابت نقطه دو بین منحنͬ ΁ی به او گردید. ارائه برنولͬ توسط ١۶٩۶ سال در و است
در و بلغزد اصط΄اک) بدون و ثقل نیروی درآن(تحت جسمͬ که داشت احتیاج قائم صفحه در
جواب B و A بین مستقیم خط نبود. بدیهͬ مساله این جواب بیاید. پائین به زمان حداقل
مناسب ش΄ل های به سیمͬ مهره های سردادن با تجربی بطور را مطلب این نیست، مساله
قرار جستجو مورد که هایی منحنͬ بارچیستوچرون، و دیدو مساله دو درهر دریافت. ͬ توان م

بپذیرد. را خود مقدارنهایت معیار تابع که ͬ شوند م باعث ͬ گیرند م
از: عبارت اند تغییرات حساب شاخه به مربوط توجه مورد مسائل از برخͬ نتیجه در

نقطه، دو بین فاصله کردن پیدا •
حاصل ͹سط بطوری΄ه xy صفحه در ͽواق ͬ های منحن همه بین منحنͬ ΁ی کردن پیدا •

شود. حداقل x محور حول آن دوران از
سمت به بالاتر نقطه از گلوله ای اگر بطوری΄ه کند وصل را نقطه دو که خمͬ کردن پیدا •

شود. حداقل شده طͬ زمان کند حرکت پائین
تابعͬ نام به معین تابعͬ ΁ی که خاص تابع ΁ی تعیین از عبارتست تغییرات حساب درحقیقت

کند. کمینه را معیار
عدد ΁ی Ω معین دسته در x تابع هر به که است تناظری قانون J تابعͬ [١٨] .١ . ۴ . ٢ تعریف

ͬ دهد. م نسبت را فرد به منحصر حقیقͬ
10Observables
11Calculus Of Variations
12Dido
13Barchistochrone



٢٣ تغییرات حساب

توابع تقریب ١ . ۴ . ٢
آنگاه باشد، شده تعریف آنها بر f تابع که باشند عناصری q +∆q و q اگر [١٨] .٢ . ۴ . ٢ تعریف

از: عبارتست و ͬ شود م داده نشان ∆f با f نمو١۴
∆f

∆
= f(q +∆q)− f(q)

باشد، شده تعریف آنها بر J تابعͬ که باشند عناصری x + ∆x و x اگر [١٨] .٣ . ۴ . ٢ تعریف
از: عبارتست و ͬ شود م داده نشان ∆J با Jنمو آنگاه

∆J
∆
= J(x+∆x)− J(x)

کرد: تعریف زیر بصورت ͬ توان م را تابعͬ نمو [١٨] .۴ . ۴ . ٢ تعریف
∆J(x, δx) = δJ(x, δx) + g(x, δx)||δx||

دیفرانسیل را J آنگاه ،lim||δx||→٠ g(x, δx) = ٠ اگر ͬ باشد. م δx حسب بر خطͬ قسمت δJ که
ͬ شود. م نامیده J تابعͬ تغییرات δJ و گویند پذیر١۵

باشد، اکسترمم منحنͬ ΁ی x∗ اگر تغییرات). حساب اساسͬ (قضیه [١٨] .١ . ۴ . ٢ قضیه
.δJ(x∗, δx) = ٠ قبول قابل δx هر ازای به یعنͬ شود، صفر باید x∗ روی J تغییرات

δx مانند پیوسته تابع هر برای و بوده پیوسته h تابع اگر حساب). اساسͬ (لم [١٨] .١ . ۴ . ٢ لم
باشیم: داشته [t٠, tf ] محدوده ∫در tf

t٠
h(t)δx(t)dt = ٠

باشد. صفر [t٠, tf ] محدوده تمام در باید h آنگاه

تغییراتͬ مساله ترین ساده ٢ . ۴ . ٢
پیدا چنان را x∗ تابع ͬ خواهیم م باشد، پیوسته اول مرتبه مشتقات با اس΄الر تابع ΁ی x اگر

تابعͬ: که کنیم
J =

∫ tf

t٠
f٠(x(t), ẋ(t), t)dt,

باشد. نسبی١۶ اکسترمم دارای x∗ در
متغیرهای از ΁هری به نسبت پیوسته دوم و اول مرتبه نسبی مشتقات دارای f٠ ͬ کنیم م فرض

14Increment
15Differentiable
16Relative Extremum



بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢۴
در هستند. مشخص xf و x٠ صورت به منحنͬ انتهایی نقاط و ثابت tf و t٠ باشد. خود

ببرد. خود اکسترمم به را J(x) که وجود) هستیم(درصورت منحنͬ ΁ی جستجوی
ͬ آید: م دست به زیر صورت به δJ(x, δx) تغییرات

δJ(x, δx) =

∫ tf

t٠

{[
∂f٠
∂x

(x(t), ẋ(t), t)

]
δx(t) +

[
∂f٠
∂ẋ

(x(t), ẋ(t), t)

]
δẋ

}
dt,

داریم: تغییرات حساب اساسͬ قضیه اعمال با ب·یریم نظر در را x∗ مانند اکسترممͬ منحنͬ اگر
δJ(x, δx) = ٠ =

∫ tf

t٠

{
∂f٠
∂x

(x∗(t), ẋ∗(t), t)− d

dt

[
∂f٠
∂ẋ

(x∗(t), ẋ∗(t), t)

]}
δx(t)dt,

t ∈ [t٠, tf ] هر ازای به x∗ اینکه برای لازم شرط تغییرات حساب اساسͬ لم اعمال با حال
ͬ آید: م دست به زیر صورت به باشد اکسترمم

∂f٠
∂x

(x∗(t), ẋ∗(t), t)− d

dt

[
∂f٠
∂ẋ

(x∗(t), ẋ∗(t), t)

]
= ٠.

ͬ شود. م نامیده اویلر١٧ معادله ی معادله، این
باید است، بهینه منحنͬ x∗ اینکه تشخیص برای لذا است، لازم شرط اویلر معادله ی چون
تابع برای لازم شرایط باشد، آزاد xf و مشخص tf که درصورتͬ داد. انجام بیشتری بررسͬ
اویلر معادله ی برقراری از عبارتند باشد، J(x) = ∫ tf

t٠ f٠(x(t), ẋ(t), t)dt تابعͬ اکسترمم که x∗

طبیع١٨ͬ مرزی شرط معادله این .∂f٠
∂ẋ (x

∗(tf ), ẋ
∗(tf ), tf ) = ٠ رابطه ی برقراری همچنین و

ͬ شود. م نامیده
و اویلر معادله ی برقراری از عبارتند لازم باشدشرایط مشخص xf و آزاد tf مساله ای در اگر

.f٠(x∗(tf ), ẋ∗(tf ), tf )−
[
∂f٠
∂ẋ (x

∗(tf ), ẋ
∗(tf ), tf )

]
ẋ∗(tf ) = ٠ معادله ی برقراری

می·یریم: نظر در را زیر حالت دو هستند، آزاد دو هر xf و tf که مسائلͬ در
و اویلر معادله ی برقراری از عبارتند لازم شرایط صورت این در ͬ باشند. نم مرتبط xf و tf (١

.f٠(x∗(tf ), ẋ∗(tf ), tf ) = ٠ معادله ی برقراری
بر علاوه باید نیز حالت این در .xf = θ(tf ) مثال عنوان به ͬ باشند. م مرتبط xf و tf (٢

معادله ی اویلر، معادله ی ]برقراری
∂f٠
∂ẋ

(x∗(tf ), ẋ
∗(tf ), tf )

] [
dθ

dt
(tf )− ẋ∗(tf )

]
+ f٠(x∗(tf ), ẋ∗(tf ), tf ) = ٠.

باشد. برقرار ͬ شود، م نامیده اریبی١٩ شرط که
17Euler
18Natural boundary condition
19Transversality condition



٢۵ پونتریاگین حداقل یابی اصل

بهینه کنترل برای لازم شرایط ٣ . ۴ . ٢
منحنͬ کردن طͬ با (٢ . ٣) دستگاه شود باعث که است u∗ مانند قبول قابل کنترل تعیین هدف

کند. کمینه را زیر معیار تابعͬ ،x∗ قبول قابل مسیر
J(u) = h(x(tf ), tf ) +

∫ tf

t٠
f٠(x(t), u(t), t)dt,

به J(u) گیری، دیفرانسیل زنجیره ای قاعده ی از استفاده و h تابع پذیری دیفرانسیل فرض با
ͬ آید: م دست به زیر صورت

J(u) =

∫ tf

t٠
(f٠(x(t), u(t), t) +

[
∂h

∂x
(x(t), t)

]T
ẋ(t) +

∂h

∂t
(x(t), t))dt. (۴ . ٢)

صورت به ga(x(t), ẋ(t), u(t), p(t), t) تعریف و pn(t), . . . , p١(t) لاگرانژ ضرایب معرفͬ با
ga(x(t), ẋ(t), u(t), p(t), t)

∆
= f٠(x(t), u(t), t) + pT (t) [g(x(t), u(t), t)− ẋ(t)]

+

[
∂h

∂x
(x(t), t)

]T
ẋ(t) +

∂h

∂t
(x(t), t),

داریم
Ja(u) =

∫ tf

t٠
ga(x(t), ẋ(t), u(t), p(t), t)dt,

تابع نام به H(x(t), u(t), p(t), t) تابع تعریف و تغییرات حساب اساسͬ قضیه اعمال با حال
ͬ آیند. م دست به لازم شرایط زیر، صورت به هامیلتونین

H(x(t), u(t), p(t), t)
∆
= f٠(x(t), u(t), t) + pT .g(x(t), u(t), t). (۵ . ٢)

از: عبارتند لازم شرایط
∂H
∂x

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t) = −ṗ(t), (۶ . ٢)
∂H
∂u

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t) = ٠, (٢ . ٧)
∂H
∂p

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t) = ẋ(t), (٢ . ٨)[
∂h

∂x
(x∗(tf ), tf )− p∗(tf )

]T
δxf +

[
H(x∗(tf )u

∗(tf ), p
∗(tf ), tf ) +

∂h

∂t
(x∗(tf ), tf )

]
δtf = ٠

(٢ . ٩)

پونتریاگین حداقل یابی اصل ۵ . ٢
وجود قبول قابل وضعیت های و کنترل ها روی محدودیت هایی اغلب واقعͬ دستگاه های در
بودن مقید غیر فرض با که لازم شرایط بر چ·ونه محدودیت ها این ببینیم ͬ خواهیم م دارد.



بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢۶
ͬ گذارد. م تاثیر آمده اند، دست به قبول قابل کنترل های مقادیر

داشته هستند، u∗ ΁نزدی کافͬ اندازه ی به که قبولͬ قابل کنترل های برای اگر تعریف، طبق
باشیم

J(u)− J(u∗) = ∆J ≥ ٠
باشد. داشته نسبی کمینه J تابعͬ ͬ شود م باعث u∗ کنترل آنگاه

ͬ شود: م بیان زیر رابطه ی با J نمو ،u = u∗ + δu اگر
∆J(u∗, δu) = δJ(u∗, δu) + بالاتر مراتب جملات

ͬ کند، م میل صفر سمت به δu که زمانͬ بالاتر مراتب جملات و است خطͬ δu حسب بر δJ
ͬ نمایند. م میل صفر سمت به هم·ͬ

صورت به ͬ تواند م δu و است خطͬ δu حسب بر δJ که این از استفاده با باشد، نامقید کنترل اگر
باشد اکسترمم کنترل منحنͬ u∗ اینکه برای لازم شرایط داد نشان ͬ توان م کند تغییر اختیاری
صفر دارند کوچ΄ͬ نورم که قبول قابل های δu تمام برای δJ(u∗, δu) تغییرات که است این
زمانͬ فقط ،δu باشند، محدود قبول قابل کنترل های که است شده فرض چون اما شود.
باشد. شده تعیین حد دو بین [t٠, tf ] زمانͬ بازه ی تمام در اکسترمم کنترل که است اختیاری
توسط ∆J علامت بطوری΄ه ،΁کوچ کافͬ اندازه ی ||δu||به با قبول قابل تغییرات تمام بررسͬ با
است این کند، حداقل را J تابعͬ u∗ اینکه برای لازم شرط ͬ شود م نتیجه ͬ شود، م تعیین δu

که:
δJ(u∗, δu) ≥ ٠

مقادیر بودن مقید غیر فرض با که لازمͬ شرایط بر چ·ونه تغییرات این ببینیم باید حال
ͬ گذارد. م تاثیر آمده اند، دست به قبول قابل کنترل های

است: زیر صورت به J نمو
∆J(u∗, δu) =

[
∂h

∂x
(x∗(tf ), tf )− p∗(tf )

]T
δxf

+

[
H(x∗(tf ), u

∗(tf ), p
∗(tf ), tf ) +

∂h

∂t
(x∗(tf ), tf )

]
δtf

+

∫ tf

t٠

{[
ṗ∗(t) +

∂H
∂x

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

]T
δx(t)

+

[
∂H
∂u

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

]T
δu(t)

+

[
∂H
∂p

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)− ẋ∗(t)

]T
δp(t)

}
dt + بالاتر مراتب جملات

صفر انتگرال در ،δx(t) ضرایب که شود انتخاب چنان p∗(t) و باشند برقرار حالت معادلات اگر
داریم: باشند برقرار حدی شرایط معادلات و شوند

∆J(u∗, δu) =

∫ tf

t٠

[
∂H
∂u

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

]T
δu(t)dt + بالاتر مراتب جملات



٢٧ نامساوی قیدهای با بهینه کنترل مسایل
که ͬ دانیم م طرفͬ ]از

∂H
∂u

(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

]T
δu(t) = H(x∗(t), u∗(t), δu(t), p∗(t), t)

−H(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

داریم: نتیجه در
∆J(u∗, δu) =

∫ tf

t٠

{
H(x∗(t), u∗(t), δu(t), p∗(t), t)

−H(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

}
dt + بالاتر مراتب جملات

داشته δu قبول قابل مقدار هر ازای به باید باشد، کننده ای حداقل کنترل u∗ اینکه برای بنابراین
∫باشیم tf

t٠

{
H(x∗(t), u∗(t), δu(t), p∗(t), t)−H(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

}
dt ≥ ٠

باشیم داشته قبول قابل δu هر برای ͬ کند م ایجاب که
H(x∗(t), u∗(t), δu(t), p∗(t), t) ≥ H(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t)

به که است این کند حداقل را J تابعͬ u∗ اینکه برای لازم شرط که ͬ گیریم م نتیجه بنابراین
باشیم: داشته قبول قابل کنترل های تمام ازای

H(x∗(t), u∗(t), p∗(t), t) ≤ H(x∗(t), u(t), p∗(t), t)

اصل به و کند حداقل را هامیلتونین باید بهینه کنترل که است مطلب این نمایانگر معادله این
ͬ باشد. م معروف پونتریاگین٢٠ حداقل یابی

نامساوی قیدهای با بهینه کنترل مسایل ۶ . ٢
ب·یرید: نظر در را ͬ رساند م حداقل به را زیر عمل·ر تابع که u(τ) ∈ Rm کنترل پیداکردن مسایل

J(x, u) = Φ(τ, x)|τf +

∫ τf

τ٠
L(τ, x, u)dτ (٢ . ١٠)

subject to

ẋi = fi(τ, x, u), i = ١,٢, . . . , n, (٢ . ١١)
cl(τ, x, u) ≤ ٠, l = ١,٢, . . . , p, (٢ . ١٢)
x(τ٠) = x٠, (٢ . ١٣)

20Pontryagin’s Minimum Principle



بهینه کنترل بر ای مقدمه ٢٨
تابع با (٢ . ١٢) و (٢ . ١١) کردن الحاق با ͬ شوند. م ثابت هم τ٠, τf و ،x(τ) ∈ Rn آن در که

داشت. خواهیم µ ∈ Rp و λ ∈ Rn لاگرانژ ضرایب با (٢ . ١٠) عمل΄رد

J ′ = Φ+

∫ τf

τ٠

(
L+

n∑
i=١

λi(fi − ẋi) +

p∑
l=١

(µlcl)

)
dτ.

ͬ شود: م ارائه زیر به صورت اول مرتبه لازم شرایط به ترتیب δJ ′ = ٠ درنظرگرفتن با
ẋi = fi, i = ١,٢, . . . , n (١۴ . ٢)
λi = − ∂L

∂xi
−

n∑
i=١

∂fi
∂xi

λi −
p∑

l=١
∂cl
∂xi

µl, i = ١,٢, . . . , n, (١۵ . ٢)

٠ =
∂L

∂us
+

n∑
i=١

∂fi
∂us

λi +

p∑
l=١

∂cl
∂us

µl, s = ١,٢, . . . ,m, (١۶ . ٢)
٠ = µlcl, l = ١,٢, . . . , p, (٢ . ١٧)
٠ ≤ µl, l = ١,٢, . . . , p, (٢ . ١٨)
٠ ≥ cl, l = ١,٢, . . . , p, (٢ . ١٩)
xi(τ٠) = x٠i, i = ١,٢, . . . , n, (٢ . ٢٠)
λi(τf ) =

∂Φ

∂xi
|τf , i = ١,٢, . . . , n, (٢ . ٢١)

کنید (مراجعه (٢ . ١٩)‐(٢ . ١٧) (NCP) غیرخطͬ م΄مل مسئله جواب بین رابطه ͬ توانیم م ما
آوریم. به دست NCP تابع ΁ی از استفاده با را معادله دستگاه ΁ی جواب و ( [٢۵] به

ͬ شود: م تعریف زیر به صورت جالب ویژگͬ ΁ی ایجاد برای NCP توابع از راه ΁ی
را زیر شرایط اگر ͬ شود م نامیده NCP تابع ΁ی ϕ : R٢ → R, تابع ΁ی • .١ . ۶ . ٢ تعریف

کند برآورده
ϕ(a, b) = ٠ ⇔ a ≥ ٠, b ≥ ٠, ab = ٠.

‐[٢٧] ͬ شود م تعریف زیر صورت به ٢١ برمیستر فیشر تابع بنابر عمومͬ NCP تابع ΁ی •
: [٣٢]

ϕF,B(a, b) = (a+ b)−
√
a٢ + b٢.

شده است ارائه آن توسط نیز پذیر ΁تحری FB عمل΄رد ΁ی
ϕε
F,B(a, b) = (a+ b)−

√
a٢ + b٢ + ε, ε → ٠+.

کرد. بیان زیر نتیجه در ͬ توان م را ϕε
FB مهم خاصیت ΁ی

21Fischer-Burmeister



٢٩ نامساوی قیدهای با بهینه کنترل مسایل
داریم ε ∈ R هر برای [١٢] .٢ . ۶ . ٢ تعریف

ϕε
F,B(a, b) = ٠ ⇔ a > ٠, b > ٠, ab = ε

٢ .

قیود به را (٢ . ١٩)‐(٢ . ١٧) (NCP) ͬ توانیم م یافته، اغتشاش FB عمل΄رد از استفاده با
کنیم: تبدیل زیر مساوی

ϕε
F,B(µl,−cl) = ٠, ε → ٠+, l = ١,٢, . . . , p. (٢ . ٢٢)





٣ فصل
تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل

دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین

تعریف ٣ . ١
کنترل موارد بسیاری در و جذب برای مختلف منابع در ریاضͬ مدل های از وسیعͬ طیف
یا و دینامی΄ͬ معمول طور به مدل ها این اکثر است. شده پیشنهاد انسان بدن در قندخون
گلوکاگون انسولین، مانند گلوکز با مرتبط دی·ر ترکیبات معمولا آنها هستند. تفاضلͬ معادلات
درمان رژیم های تعیین برای انحصاری طور به ازمدل ها برخͬ ͬ شوند. م شامل را گلی΄وژن و
افراد برای دی·ر مدل های که درحالͬ شده اند، طراحͬ ١ نوع دیابت به مبتلا فرد ΁ی برای
که فرآیندهایی در همچنین مدل ها شده است. گرفته درنظر دیابت به مبتلا افراد و سالم
گلوکز حضور راحتͬ به ازمدل ها برخͬ مثال، عنوان به هستند. متفاوت ͬ کنند م جذب آنها
جذب را گوارش پروتئین مستقیما دی·ر مدل های که حالͬ در ͬ کنند، م فرض خون در را
گلوکز شامل ساده خطͬ مدل های از هستند، متنوع بسار پیچیدگͬ لحاظ از مدل ها ͬ کنند. م
بتا سلول های شیمیایی تغییرات جذب در سعͬ که پیچیده ای خطͬ غیر مدل های تا انسولین و
ال·وریتم های از استفاده و نظری تحلیل برای واقعͬ خطͬ مدل های اگرچه دارند. پانکراس در
بیان را واقعͬ دینامی΄ͬ رفتار آنها اما هستند، مناسب مهندسͬ رشته های در استاندارد کنترل
شامل باید ریاضͬ مدل های درمانͬ، مدل های مختلف اثرات آوردن دست به برای ͬ کنند. نم



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ٣٢
تا شد پیشنهاد برگمن١ مینیمم مدل هستند. اثرگذار درمان در مستقیما که باشند آنهایی
توسط انسولین تولید افزایش (یعنͬ پانکراس پاسخ·ویی میزان کافͬ اندازه به بتوانند محققان
به ͺدرپاس ها سلول توسط گلوکز جذب افزایش (یعنͬ انسولین به حساسیت و پانکراس)
بالا قندخون ͹سط از بازگشت برای بدن توانایی (یعنͬ گلوکز عمومͬ تحمل به انسولین)

کنند. گیری اندازه را پایه) ͹سط به
پویایی کنار در را گلوکاگون ΁دینامی که خون، گلوکز کننده تنظیم سیستم از تر ͽجام مدل ΁ی
این شده است. پیشنهاد [٨] هم΄اران٢ و کارکوبلͬ در ͬ گیرد م نظر در آن تعاملات و انسولین
توصیف متابولیسم و توزیع مدل ΁ی توسط گلوکز سیستم زیر است. زیر سیستم سه شامل مدل
گلوکز ͽدف کبد)، گلوکز جذب و تولید تفاوت (یعنͬ خالص خون قند توازن شامل که است شده
گلوکز از مستقل انسولین استفاده و عضله) (توسط انسولین به وابسته ازگلوکز کلیه‐استفاده
شامل که ای محفظه مدل ΁ی با گلوکاگون زیرسیستم است. مرکزی) عصبی سیستم (توسط
کرد اذعان کوبلͬ است. شده توصیف است بینابینͬ مایع در گلوکاگون و پلاسما و گلوکاگون
حال این با دارد. وجود تجربی داده های برابر در پیچیده مدل های بخشͬ اعتبار مش΄ل که
هر از آمده دست به دانش اساس بر را خود مدل جنبه های از بسیاری که ͬ کنند م اشاره آنها
شبیه نتایج از وسیعͬ طیف شامل نیز کوبلͬ است. فرد ΁ارگانی آزمایشات و بدن آزمایش دو
است. آورده دست به را مورد هر در منطقͬ نتایج و مختلف، سناریوهای در مدل برای سازی
مدل هر به مربوط که را مهم نکته ΁ی مذکور کار دارد، نقایصͬ برخͬ مذکور مدل که حالͬ در
عنوان به مدل این سودمندی است: کرده مشخص است، شناسͬ زیست علوم در ͽجام ریاضͬ
صورت به که تحقیقاتͬ گروه ΁ی در بالینͬ و فیزیولوژی΄ͬ دانش ی΄پارچه و کارآمد ͽمرج ΁ی
مورد حد از بیش توانند نمͬ ͬ شود م انجام کربوهیدرات متابولیسم روی بر کار نظری و تجربی

گیرد. قرار توجه
دیابت کنترل برای مطلوب های استراتژی روی بر که داشت ١٩٩٠وجود سال در مقاله چندین
فیشر جمله از است. شده استفاده عددی و تحلیلͬ حل های روش از آنها در که متمرکزبود،
کرد، استفاده گلوکز ΁دینامی تعریف برای [١] ٣ آکرمن در ساده خطͬ ΁دینامی [١۴] تئو و
شده آزمایش سناریوهای این کرد. استفاده برگمن حداقل غیرخطͬ مدل از فیشر که درحالͬ
΁ی در را بالا قندخون ͹سط ابتدا که بود این هدف و بود ΁ی نوع دیابت با موضوعͬ بر مبتنͬ
کنترل راه تنها کنید. مقابله گلوکز نمونه ΁ی با غذا، وعده ΁ی به توجه با و دهند کاهش مورد
پایه مدل های اما آوردند، دست به جالبی نتایج بعضͬ بود. خون گلوکز انسولین خارجͬ تزریق
ما کار، دراین بودند. ساده بسار بینانه ͽواق محیط ΁ی در گیری نتیجه هرگونه توجیه برای
پیشنهاد [٢١] ۴ تنگ و لیو توسط ابتدا در که را انسان خون گلوکز نظارتͬ سیستم ریاضͬ مدل

شد. اصلاح ما قبلͬ کار در و دادیم گسترش بود شده
1Bergman minimal model
2Cobelli et al
3Ackerman
4Lio and Tang



٣٣ خون گلوکز تنظیم مدل
زیرپوستͬ انسولین تزریق و ورزش اثرات که تر کامل مدل ΁ی ایجاد روی بر ما خاص، طور به
مسأله ΁مای آمده، دست به مدل براساس است. دیابت به مبتلا افراد قندخون ͹برسط (SC)

برای قندخون ͹سط بین تفاوت رساندن حداقل دنبال به که کنیم مͬ پیشنهاد را بهینه کنترل
تزریق زمان برای دقیق مقادیر تولید برای است. دلخواه مسیر ΁ی و دیابت به مبتلا فرد ΁ی
مدل براساس که ͬ دهد م نشان عددی نتایج کنیم. مͬ اعمال را تحول ΁ی ما انسولین، بهینه

باشد. آسانͬ به ͬ تواند م خوب قندخون کنترل مطلوب، کنترل

خون گلوکز تنظیم مدل ٣ . ٢
به طبیعͬ به طور میتواند و است حالت متغیر ٨ شامل [٢١] تانگ و لیو کار در ΁دینامی مدل
x٢ و x١ حالت متغیرهای گلوکاگون، و انسولین انتقال زیرسیستم شود. تقسیم زیرسیستم ٣
مول با دو هر و است انسولین و گلوکاگون پلاسمایی غلظت دهنده نشان که ͬ کند م کنترل را

ͬ شود. م داده زیر رابطه توسط x١ برای ΁دینامی ͬ شود. م گیری اندازه لیتر در
dx١
dt

= −(kp١,١ + kp١,٢)x١ + w١, (٣ . ١)
است گلوکاگون آزادشدن سرعت w١ و است تخریب میزان kp١,٢ است، انتقال نرخ kp١,١ آن در که

است: زیر صورت به و
w١ =

Gm١ + b١exp(a١(x٨ − C۵))
. (٣ . ٢)

ͬ شود. م داده زیر رابطه توسط x٢ برای ΁دینامی
dx٢
dt

= −(kp٢,١ + kp٢,٢)x٢ + w٢, (٣ . ٣)
است انسولین آزادسازی نرخ w٢ و است تخریب میزان kp٢,٢ است، انتقال نرخ ΁ی kp٢,١ آن در که

ͬ شود: م تعریف زیر صورت به و
w٢ =

Rm١ + b٢exp(a٢(C١ − x٨))
. (۴ . ٣)

استفاده بدن در بازخورد طبیعͬ کنترل ازم΄انیزم ۴ تا ١ درمعادلات w٢ و w١ متغیرهای
حداکثرمیزان Rm است، آزادشده گلوکاگون میزان حداکثر ، Gm که باشید داشته توجه ͬ کنند. م
دریافت زیرسیستم هستند. مثبت های ثابت c۵ و c١ ،b٢ ،b١ ،a٢ ،a١ و است انسولین تزریق
x٣ متغیرهای دارد. بستگͬ x۶ و x۵ ،x۴ ،x٣ حالت متغیرهای به گلوکاگون و انسولین کننده
غلظت ترتیب به x۶ و x۵ و هستند انسولین و گلوکاگون سلولͬ داخل غلظت ترتیب به x۴ و
با نیز ها حالت این x٢ و x١ با همزمان هستند. انسولین به وابسته های گیرنده و گلوکاگون



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ٣۴
ͬ شوند. م داده زیر صورت به ها زیرسیستم این ΁دینامی ͬ شود. م گیری اندازه لیتر در مول

dx٣
dt

= −ks١,١x٣(R٠١ − x۵)− ks١,٢x٣ +
kp١,١Vpx١

V
, (۵ . ٣)

dx۴
dt

= −ks٢,١x۴(R٠٢ − x۶)− ks٢,٢x۴ +
kp٢,١Vpx٢

V
, (۶ . ٣)

dx۵
dt

= −ks١,١x٣(R٠١ − x۵)− kr١x۵, (٣ . ٧)
dx۶
dt

= −ks٢,١x۴(R٠٢ − x۶)− kr٢x۶, (٣ . ٨)
هستند، تخزیب میزان ks٢,٢ و ks١,٢ هستند، هورمون گیرنده ارتباطات میزان ks٢,١ و ks١,١ آن در که
و انسولین حجم پلاسما Vp شدن، غیرفعال نرخ kr٢ و kr١ هستند، گیرنده غلظت کل R٠٢ و R٠١
برای ΁دینامی کنند. مͬ گیری اندازه لیتر در لیتر میلͬ هر در است. سلولͬ انسولین حجم V

ͬ شوند. م داده زیر صورت به x٨ و x٧
dx٧
dt

= f۴ − f۵, (٣ . ٩)
و

dx٨
dt

= −f۴ + f۵ − f١ − f٢f٣ +G, (٣ . ١٠)
آن در که

f١ = Ub(١ − exp(− x٨
C٢

)), (٣ . ١١)
f٢ =

x٨
C٣

, (٣ . ١٢)

f٣ = U٠ +
(Um − U٠)xβ۴

cβ۴ + xβ۴
, (٣ . ١٣)

f۴ =
k١x۶١ + k٢x۵

.
V gs
maxx٨

kgsm + x٨
, (١۴ . ٣)

f۵ = k٣x۵
V gp
maxx٧

kgpm + x٧
. (١۵ . ٣)

گلوکز از استفاده f٣ و f٢ تولید شود، مͬ استفاده گلوکز از مستقل که انسولین f١ اینجا، در
گلی΄وژن f۵ و است گلی΄وژن سنتاز دهنده نشان f۴ ͬ کند، م مدل را انسولین به وابسته
،k١ هستند: مثبت ثابت های β و c٢, c٣, c۴ و U٠, Ub, Um این، بر علاوه است. فسفوریلا
V gp
max است؛ فسفری΄لاز گلی΄و ژن سرعت حداکثر V gs

max هستند؛ بازخورد کنترل های k٣ و k٢
مقدار از ،G برای نهایت در . است ثابت kgpm و kgsm و است سنتاز گلی΄وژن سرعت حداکثر
این ما ͬ کنیم. م استفاده خارجͬ گلوکز ورودی میزان از کراچ‐آندره۵، کار در داده شده تجربی
نشان را غذایی وعده به معمولͬ ͺپاس داده ها این ͬ کنیم. م فرض قطعه ای صورت به را داده ها
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٣۵ خون گلوکز تنظیم مدل
باشد متفاوت افراد بین شدت به ͬ تواند م پاسخͬ چنین که باشید داشته توجه اما ͬ دهند، م
سیستم که ͬ کنیم م فرض است، تانگ و لیو که همانطور دارد. غذا مصرف نوع به بستگͬ و
اولیه شرایط است. دقیقه در زمان t و t ∈ [٠,۵۴٠] یعنͬ مدل شده است، ٩ساعته زمانͬ بازه در

است: زیر شرح به پیشنهادی مدل برای
x(٠)١ = ١٫۴ × ١١−١٠, x(٠)٢ = ١٫٣٨٩ × ١١−١٠, x(٠)٣ = ٠, x۴(٠) = ۶٫٩۴۵ × ١−١٠۴,

x۵(٠) = ٠, x۶(٠) = ٠, x(٠)٧ = ٢٠٠, x(٠)٨ = ٩١٨. (١۶ . ٣)

G خارجͬ گلوکز ورودی میزان برای پارامتر مقادیر :٣ . ١ جدول
۵۴٠ ۴٨٠ ۴٢٠ ٣۶٠ ٣٠٠ ٢۴٠ ١٨٠ ١۵٠ ١٢٠ ٩٠ ۶٠ ٠ t

٣٠٫٣٠ ۶١٫٣٧ ٧۴٫۵٢ ٩٩٫٧٢ ١۴٫٨٧ ٢۴٫٨٩ ٧۵٫٨۵ ٧٣٫٨٣ ۴۶٫٧٧ ٢٨٫۶٩ ۶٠٫۶٩ ٠ G

و آندره و کراچ کار در تجربی داده های از خارجͬ گلوکز ورودی میزان :٣ . ١ ش΄ل
هم΄اران



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ٣۶

و آندره و کراچ ،ازکار i = ٠, . . . ,٨،ηi نمونه زمان در خون گلوکز ͹سط :٣ . ٢ جدول
هم΄اران

٨ ٧ ۶ ۵ ۴ ٣ ٢ ١ ٠ i

۵۴٠ ۴٢٠ ٣٨٠ ٢۴٠ ١٨٠ ١۵٠ ١٢٠ ۶٠ ٠ ηi

٧٢٫٩٠٠ ٠٫١٠٧٨ ۵٣٫١١١٣ ٩۵٫١٢۴۴ ۵۵٫١٣٠٠ ٨٨٫١٣٣٠ ٢٧٫١۵٣٠ ٢٩٫١٧٨۵ ٩٠٠ x̂i٨

١ زیرسیستم پارامتر :٣ . ٣ جدول
واحد مقدار پارامتر
min−١ ١٫٢٨٩٢٩ kp١,١
min−١ ٠٫١٠٠٨٠۴ kp

٢,١
min−١ ٠٫٣ kp

١,٢
min−١ ٠٫۴٣٧۶٠۵ kp

٢,٢
M/min ٢٫٠۵٣۶٧ × ٩−١٠ Gm

M/min ٢٫٢٩۶۶٣ × ١٠−١٠ Rm

mg/L ١٫١١۴١٩ × ١٠٣ C١
mg/L ١١٢۴٫۶٧ C۵

(mg/L)−١ ٠٫٠٣۴٨۴۶٧ a١
(mg/L)−١ ٠٫٠١۴۵٩۴۶ a٢

NA ١١٫۴٧١ b١
NA ١٫١۵٠٠٢ b٢

با مطلوب پارامتر انتخاب مسئله این حل با .٣ . ٢ جدول در قندخون داده های خطͬ تعامل
شده بهینه مقادیر و به دست آمد تجربی داده های از نزدی΁ تر بسیار نتایج بهینه کنترل افزار نرم
پارامتر ارزیابی روش است. شده آورده ۵ . ٣ و ۴ . ٣ ،٣ . ٣ جداول در مدل ثابت های از حاصل
در داده نقاط که ͬ کند م فرض که است قطعͬ گرادیان بر مبتنͬ روش ΁ی ͬ شود م استفاده که
ͬ گیرند م حساب به را داده ها تصادفͬ اطمینان عدم که روش هایی هستند. جدول٣ . ٢دقیق
کار در گیری اندازه دقت مورد در اطلاعاتͬ هیچ زیرا نشده اند استفاده اما هستند، دسترس در
و ۴ . ٣، ٣ . ٣ جداول در مدل پارامتر مقادیر از ما ندارد. وجود هم΄اران و [١٩] آندره و کراچ

ͬ کنیم. م استفاده مقاله این ادامه برای ۵ . ٣



٣٧ انسولین تزریق و ورزش با آمده به دست جدید مدل

انسولین تزریق و ورزش با آمده به دست جدید مدل ٣ . ٣
طبیعͬ IRR که فرض کنیم باید دیابت، به مبتلا فرد ΁ی با تانگ و لیو مدل تطبیق برای
حداکثر ،١ نوع دیابت به مبتلا فرد ΁ی برای است. اختلال دچار شده تعریف (۴ . ٣) درمعادله
Rm ∈ (٠, ١) باید ما ،٢ نوع دیابت با موضوع ΁ی برای انتخاب شود. Rm = ٠ عنوان به باید IRR

انتخاب کنیم. دارد را شرایط سختͬ به بسته که

sc زیرپوستͬ انسولین تزریق ٣ . ٣ . ١
شده است. ارائه خون پلاسمای به SC تزریق از انسولین جذب برای ریاضͬ مدل های انواع
شامل که ساده مدل ΁ی با که هستند متفاوت توجهͬ قابل طور به مدل ها این پیچیدگͬ
ͬ شوند. م شروع است انسولین سریع تقریبی جذب عمل تأخیر انداختن به برای تأخیر ΁ی

دادند: ارائه ای پیچیده بسیار مدل [٣٣] هم΄اران و تراژانوس΄۶ͬ

٢ زیرسیستم پارامتر :۴ . ٣ جدول
واحد مقدار پارامتر

M−١min−١ ۶ × ١٠٧ ks١,١
M−١min−١ ۶ × ١٠٧ ks٢,١

min−١ ٧٫١٩٩٨۵ × ٣−١٠ ks١,٢
min−١ ٩٫۵٢٧٨٢ × ٢−١٠ ks٢,٢
min−١ ٢٫۵٩١٩۴ × ٢−١٠ kr١
min−١ ١٫٢٨٩٢٩ kp١,١
min−١ ٠٫١٠٠٨٠۴ kp

٢,١
min−١ ٠٫٢ kr٢
M ٩ × ١٣−١٠ R٠١
M ٣٫۶١١۴ × ١٢−١٠ R٠٢
L ١٠٫٠٠٠۴ V

L ٢٫۴١٣٧۵ VP
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دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ٣٨

سیستم٣ زیر پارامتر :۵ . ٣ جدول
واحد مقدار پارامتر

mg/L/min ٢۵٫٠١٩٧ V gp
max

mg/L ۶٠٠ Kgp
m

mg/L/min ٣٫۴١٨٠۵ × ٣−١٠ V gs
max

mg/L ۶٧ kgs
m

M−١ ٢٫٧۶٩٠١ × ١٠١١ k١
M−١ ١٫١١١١١١١ × ١٠١۴ k٢
M−١ ١٫١١١١١١١١ × ١٠١٢ k٣

mg/L/min ۴ Ub

mg/L/min ۴ U٠
mg/L/min ٢٢٧٫۵٠٨ Um

mg/L ٣۴۵٫٣٨۴ C٢
mg/L ١٠۶١٫٨٢ C٣
M/L ١٫٩۵۵۶ × ٩−١٠ C۴
NA ١٫١۴٠۵۵ β

شده متمرکز کروی پوسته های از سری ΁ی انتقال با تزریق، محل از انسولین انتشار درآن که
مشتقات با دیفرانسیل معادلات سری ΁ی به منجر این ͬ شود. م زده تقریب این که درضمن
در توجهͬ قابل محاسباتͬ هزینه های به دست آورد، دقیقͬ نتایج ͬ توان م که ͬ شود، م جزئͬ
٧[٢۶] کوبلͬ و نیوچͬ کار در جذب مختلف مدل های دقیق بررسͬ دارد. وجود مدل این
با و ما اهداف برای مدل ها این از ΁ی هر بودن مناسب دقیق بررسͬ از پس داده شده است.
پیشنهاد شده است ٨ رودبارد و برگر در بار اولین که مدلͬ با فوق الذکر، کار در نتایج از استفاده
،sc تزریق مخزن از شده جذب انسولین مقدار مدل، این در طورخلاصه به ͬ گیریم. م درنظر را

ͬ شود: م داده زیر فرمول با A(t) یعنͬ
A(t) = ١ − ts

(T۵٠)s + ts
, (٣ . ١٧)

مدت T۵٠ و است ثابت انسولین نوع به بسته s است، تزریق شده سپری زمان مدت t درآن که
T۵٠ که باشید داشته توجه است. انسولین تزریق ای ٪۵٠ جذب به رسیدن برای لازم زمان
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٣٩ انسولین تزریق و ورزش با آمده به دست جدید مدل
ͬ شود م ارائه زیر فرمول توسط

T۵٠ = aD + b, (٣ . ١٨)
سازی آماده برای را مختلفͬ مقادیر که هستند، ثابت b ، a و است انسولین دوز D درآن که
انسولین مختلف انواع برای را پارامتر مقادیر این ۶ . ٣ جدول ͬ شود. م فرض آن ها برای انسولین
انسولین تزریق ورودی شار آن، از پس تزریق، دوز در ضرب ،A(t) زمانͬ مشتق ͬ دهد. م نشان

یعنͬ، ͬ دهد، م نشان پلاسما به را
ts−١s(T۵٠)sD

Vd((T۵٠)s + ts)٢ , (٣ . ١٩)
است. پلاسما انسولین توزیع حجم Vd درآن که

ͬ دهیم. م اجازه [٠, T ] زمانͬ افق طول در M + ١ sc میزان به انسولین تزریق برای ما اکنون
معادله با (٣ . ٣) معادله جای·زینͬ با و دارد پلاسما گلوکز غلظت بر منفͬ تاثیر این ها از ΁هری

ͬ شود: م مدل سازی زیر
dx٢
dt

= −(kp٢,١ + kp٢,٢)x٢ + w٢ +
M∑
i=٠

Ii(t), (٣ . ٢٠)

مدت کوتاه انسولین : انسولین مختلف انواع برای برگر مدل پارامتر های :۶ . ٣ جدول
مدت طولانͬ و

Vd b a s انسولین نوع
١٢ × ١٠−۶ ١٠٢ ۴٫٣١٩۶۵ × ١٠۵ ٢ (محلول) کوتاه جذب
١٢ × ١٠−۶ ٢٩۴ ١٫۵۵۵٠٧۵۶ × ١٠۶ ٢ ( NPH ) متوسط جذب
١٢ × ١٠−۶ ٧٨٠ ٠ ٢٫۵ (فوق العاده) طولانͬ جذب

L min min/M NA واحد

درآن که
Ii(t) =

si(t− ti)
si−١(Ti)

siDiH(t− ti)

Vd((Ti)si + (t− ti)si)٢
(٣ . ٢١)

زمان در تزریق برای را فرض ما ) است t٠ = ٠ با انسولین تزریق زمان ، i = ٠, ١, . . . ,M ، ti و
است: زیر صورت به هوی ساید تابع H و ( ͬ گیریم م درنظر اولیه

H(t) =


٠, t < ٠,
١, t ≥ ٠.

(٣ . ٢٢)



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ۴٠
زمان در انسولین تزریق از ٪۵٠ جذب برای لازم زمان مدت i = ٠, ١ . . . ,M, ، Ti این، بر علاوه

است: زیر صورت به که است ti
Ti = aiDi + bi, i = ٠, ١, . . . ,M, (٣ . ٢٣)

به si و bi ، ai و است انسولین دوز شده است، اندازه گیری ،(M) مول ها در که ،Di درآن که
هم که ͬ کنیم م فرض ما دارد. اختصاص ti زمان در دادن انجام برای انسولین سازی آماده نوع
انسولین نوع زمان باید که متغیر هایی i = ٠, ١, . . .M, ، Di مربوطه، دوز هم و ،ti تزریق، زمان
باشید داشته توجه نشوند. تعیین شود، مشخص کاربر توسط ( si و bi ، ai هر انتخاب یعنͬ )

است. محدود تزریق هر برای دوز که

ورزش مدل سازی ٣ . ٣ . ٢
در دارد. خون قند ͹سط بر توجهͬ قابل تاثیر ورزشͬ تمرینات که شده است شناخته خوبی به
تمرینات افزایش تجویز ،٢ نوع دیابت خفیف موارد با مقابله برای معمول راه های از ی΄ͬ ،ͽواق
ͬ بینیم م که است ش·فت آور بنابراین است. بیماران غذایی رژیم در توجه قابل تغییرات با همراه
مقاله های در فقط انسولین، و گلوکز دینامی΄ͬ مدل های به ورزش اثرات ترکیب برای تلاش
و گلوکز میزان ورزش، که است واقعیت این با همراه این، قرارگرفته است. بررسͬ مورد اخیر
جای به ورزش تاثیر ،[١١] ٩ بوتایب و دریچ مطالعه در ͬ گذارند. م تأثیر باهم خون در انسولین
ظاهرند. مدل در شفاف به طور گیرد، قرار استفاده مورد برگمن مدل در مبهم ضریب با آنکه
مختلف سناریوهای برای تعادل دینامی΄ͬ خواص مطالعه بوتایب و دریچ کار در اصلͬ هدف
انرژی (مصرف اضافͬ دینامی΄ͬ حالت های از بعضͬ و کرد دنبال را مشابهͬ روش ١٠ برتون بود.
΁ی از حاصل نتایج به که بود این مذکور کار اصلͬ تمرکز کرد. معرفͬ را انسولین) اقدامات و
΁ی با ١١ دل·ادو ‐ کمپس و هرناندز‐اوردونز برسد. حاصل مدل با متناسب بالینͬ مطالعه
اطراف در خون جریان مجدد توزیع اهمیت بر و کردند شروع گلوکز‐انسولین متفاوت مدل
شرح مدل با ترکیب برای ذکر شده مدل های از هیچ کدام کردند. تاکید ورزش دوره طͬ بدن
گلوکز‐انسولین ساده مدل اساس بر آنها همه ی زیرا نیستند، مناسب (٣ . ٢) بخش در داده شده
امر این کردند. معرفͬ را جامͽ تری مدل ١٢ پارکر و روی است. وضعیت متغیر ٣ تنها شامل
بدن برای انرژی منبع عنوان به را خون جریان در (FFAS) آزاد چرب اسیدهای مهم نقش
و انسولین ،FFAS سطوح بین مهمͬ تعاملات که ͬ شود م استدلال ͬ دهد. م قرار توجه مورد
ͬ کنیم. م اتخاذ را ورزش تأثیر به مربوط جنبه چندین ما قبلͬ مدل های در که دارد وجود ورزش
این زیرا ͬ شود، م خون جریان در انسولین واردشدن موجب ورزش که ͬ شود م استدلال اولا˟

9 Derouich-Boutayeb
10 Berton
11 Campos-Delgado
12 Roy-Parker



۴١ انسولین تزریق و ورزش با آمده به دست جدید مدل
صورت به است. لازم انرژی تامین برای که ͬ شود م کبد در گلوکز تولید افزایش به منجر امر

ͬ شود: م مدل سازی زیر صورت به دینامی΄ͬ مرتبه‐دوم اثر ΁ی عنوان به این ریاضͬ،
dx٩
dt

= mpv(uex − x٩), (٢۴ . ٣)

dx١٠
dt

= mIU١x٩ −mIU٢x١٠, (٢۵ . ٣)
نوبه به (که است فرد ΁ی برای اکسیژن مصرف فعلͬ درصد نشان دهنده x٩ ∈ [٠, ١٠٠] درآن که
این دلیل به انسولین که است نرخͬ x١٠ و است) انرژی هزینه با متناسب خطͬ صورت به خود،
است تمرین علت به اکسیژن مصرف نرخ uex ∈ [٠, ١٠٠] این جا، در ͬ شود. م خارج بدن از اثر
اندازه گیری فرد ΁ی برای اکسیژن مصرف میزان حداکثر از درصد ΁ی عنوان به خود (یعنͬ،
ذکر ٣ . ٧ جدول در آنها مقادیر که هستند ثابت mIU٢ و mIU١ ، mpv ، علاوه براین ͬ شود). م

شده است. اتخاذ پارکر و روی کار از شده جدول بندی مقادیر این ،mIU١ بجز است. شده

انسولین دینامی΄ͬ و گلوکز روی بر ورزش اثرات به مربوط پارامتر مقادیر :٣ . ٧ جدول
واحد مقدار پارامتر
min−١ ٠٫٨ mpv

min−٢ ٢٫٨١٧۶ × ١٠−۴ mIU١
min−١ ١٫٧٣۵۴ mIU٢

mg/(kg ×min٢) ٢٫١٨٧۴ × ٣−١٠ mGU١
min−١ ۵٫٨٩٧۴ × ٢−١٠ mGU٢

mg/(kg ×min٢) ٩٫١۵٢ × ١٠−۴ mGP١
min−١ ١٫٣٠٧٣ mGP٢
kg ٧٠ W

L ١١٫٧ VG

ͬ شود: م اصلاح زیر صورت به معادله(٣ . ٢٠) نهایت، در
dx٢
dt

= −(kp٢,١ + kp٢,٢)x٢ + w٢ +

M∑
i=٠

Ii − x١٠x٢. (٢۶ . ٣)

کار ماهیچه های توسط گلوکز جذب میزان افزایش باعث ورزش که داد نشان نیز فوق کار
گلی΄و ن تبدیل ) گلی΄وژنولیز شتاب میزان علت به نیز گلوکز تولید میزان براین، علاوه ͬ شود. م
وسیله به اثرات این ͬ یابد. م افزایش ( ͬ شود م تبدیل کبد در گلوکز به که ۶ ‐فسفات گلوکز به



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ۴٢
ͬ شوند: م مدل سازی زیر ͬ های دینامی΄

dx١١
dt

= mGU١x٩ −mGU٢x١١, (٣ . ٢٧)
dx١٢
dt

= mGP١x٩ −mGP٢x١٢, (٣ . ٢٨)
نشان را آن تولید میزان و ورزش از ناشͬ گلوکز جذب میزان ترتیب به x١٢ و x١١ درآن که
کار از آنها مقادیر که هستند ثابت mGP٢ و mGP١ ، mGU٢ ، mGU١ ، براین علاوه ͬ دهند. م
΁دینامی معادله در اثرات نهایت، در است. شده ذکر ٣ . ٧ جدول در و گرفته شده پارکر و روی

ͬ شود: داده م زیر (٣ . ١٠)دینامی΄ͬ معادله و شده  گنجانده خون گلوکز
dx٨
dt

= −f۴ + f۵ − f١ − f٢f٣ +G+
W

VG
(x١٢ − x١١), (٣ . ٢٩)

٣ . ٧ جدول در و شده گرفته نیز [٢٨] کار از آن ها مقادیر که هستند ثابت VG و W درآن که
داده شده است. نشان

شده اصلاح مدل از خلاصه ای ٣ . ٣ . ٣
است: زیر صورت به اصلاح شده دینامی΄ͬ مدل خلاصه، طور به

dx١
dt

= −(kp١,١ + kp١,٢)x١ + w١, (٣ . ٣٠)
dx٢
dt

= −(kp٢,١ + kp٢,٢)x٢ + w٢ +

M∑
i=٠

Ii − x١٠x٢, (٣ . ٣١)
dx٣
dt

= −ks١,١x٣(R٠١ − x۵)− ks١,٢x٣ +
kp١,١Vpx١

V
, (٣ . ٣٢)

dx۴
dt

= −ks٢,١x۴(R٠٢ − x۶)− ks٢,٢x۴ +
kp٢,١Vpx٢

V
, (٣ . ٣٣)

dx۵
dt

= −ks١,١x٣(R٠١ − x۵)− kr١x۵, (٣۴ . ٣)
dx۶
dt

= −ks٢,١x۴(R٠٢ − x۶)− kr٢x۶, (٣۵ . ٣)
dx٧
dt

= f۴ − f۵, (٣۶ . ٣)
dx٨
dt

= −f۴ + f۵ − f١ − f٢f٣ +G+
W

VG
(x١٢ − x١١), (٣ . ٣٧)

dx٩
dt

= mpv(uEX − x٩), (٣ . ٣٨)
dx١٠
dt

= mIU١x٩ −mIU٢x١٠, (٣ . ٣٩)
dx١١
dt

= mGU١x٩ −mGU٢x١١, (۴٣ . ٠)
dx١٢
dt

= mGP١x٩ −mGP٢x١٢, (۴٣ . ١)



۴٣ بهینه کنترل مسئله
(۴٣ . ١) تا (٣ . ٣٠) سیستم برای ͬ شود. م تعریف (٣ . ٢١) معادله در i = ٠, . . . ,M ، Ii درآن که

ͬ شود: م گرفته درنظر زیر صورت به اولیه شرایط
x(٠)١ = ١٫۴ × ١١−١٠, x(٠)٢ = ١٫٣٨٩ × ١١−١٠, x(٠)٣ = ٠, x۴(٠) = ۶٫٩۴۵ × ١−١٠۴,

x۵(٠) = ٠, x۶(٠) = ٠, x(٠)٧ = ٢٠٠, x(٠)٨ = ٩١٨,

x(٠)٩ = ٠, x(٠)١٠ = ٠, x(٠)١١ = ٠, x(٠)١٢ = ٠. (۴٣ . ٢)
مدل ثابت های شامل شده تعریف (۴٣ . ٢) تا (٣ . ٣٠) معادلات در که اصلاح شده کامل مدل
دوره ΁ی اساس بر سیستم که ͬ کنیم م فرض مجددا ما است. ٣ . ٧ تا ٣ . ٣ جداول در شده ذکر

است. دقیقه برحسب زمان t درآن که ،t ∈ [٠,۵۴٠] یعنͬ شده است، مدل سازی ساعته ٩

بهینه کنترل مسئله ۴ . ٣
مسئله بیان ١ . ۴ . ٣

فرد برای (۴٣ . ٢) تا (٣ . ٣٠) معادلات به شده اصلاح مدل براساس را بهینه کنترل مسئله ΁ی
مشخصات با را افراد قند خون ͹سط که است این ما هدف ͬ کنیم. م فرموله دیابت به مبتلا
با که داریم نیاز ما بنابراین، سازیم. منطبق زمانͬ افق تمام طول در نظر مورد گلوکز gd(t)

،uex(t) ورزشͬ رژیم ΁ی و i = ٠, ١, . . . ,M, ،Di تزریق دوز ، i = ١, . . . ,M, ، ti تزریق زمان
کنیم کمینه را زیر تابعͬ ،t ∈ [٠,۵۴٠]

J =

∫ ۵۴٠
٠ (x٨(t)− gd(t))

٢dt (۴٣ . ٣)
مرزی کنترل ،(۴٣ . ٢) تا دینامی΄ͬ(٣ . ٣٠) سیستم تحت

٠ ⩽ uex(t) ⩽ ١٠٠, t ∈ [٠,۵۴٠], (۴۴ . ٣)
تزریق زمان محدوده

٠ ⩽ ti ⩽ ۵۴٠, i = ١, . . . ,M, (۴۵ . ٣)
دوز مرزهای و

٠ ⩽ Di ⩽ Di,max, i = ٠, ١, . . . ,M. (۴۶ . ٣)



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ۴۴

بندی زمان مقیاس تبدیل ٢ . ۴ . ٣
نقطه های از برداری نقشه برای τi زمانͬ متغیرهای نگاشتن شناخته شده روش ΁ی این جا در
متغیر ΁ی تعریف با را این ͬ کنیم. م بیان [٠, N ] جدید زمانͬ افق در ثابت نقاط به متغیر، زمانͬ
ͬ گیریم: درنظرم زیر دیفرانسیل معادله با s از t قدیمͬ زمان متغیر وبیان s ∈ [o,N ] جدید زمان

dt(s)

ds
= v(s), (۴٣ . ٧)

مرزهای به توجه با و ،٠, ١,٢, . . . , N در ش΄ست نقاط با ثابت قطعه ای تابع ΁ی v درآن که
زیراست: صورت به بالا و پایین

٠ ⩽ v(s) ⩽ ۵۴٠, s ∈ [٠, N ]. (۴٣ . ٨)
داریم نیاز ما براین علاوه

t(٠) = τ٠ = ٠, (۴٣ . ٩)
و

t(N) = T = ۵۴٠. (۵٣ . ٠)
ͬ که هنگام کرد، محاسبه راحتͬ به ͬ توان م را ،τi, i = ١, . . . , N مقادیر که باشید داشته توجه
متناظر سوئیچ زمان های بین تفاوت با برابر v از قطعه ای ثابت مقدار هر چون شود. انتخاب v

است.

که ͬ دهیم م نشان ما
x̃i(s) = xi(t(s)), i = ١, . . . , ١٢, g̃d(s) = gd(t(s)), Ĩi(s) = Ii(t(s)), G̃(s) = G(t(s)),

ũex(s) = uex(t(s)),

باقͬ {٠, ١,٢, . . . , N}, ثابت ش΄ست نقطه با که شده است فرض v(s), مانند ũex, درآن که
کند برآورده را زیر مرزی محدودیت های باید ũex(s), جدید کنترل مانده است.

٠ ⩽ ũex(s) ⩽ ١٠٠, s ∈ [٠, N ]. (۵٣ . ١)
(۴٣ . ٧) معادلات از استفاده طریق از (۴٣ . ١) تا (٣ . ٣٠) معادلات در s به t زمان از متغیر تغییر



۴۵ بهینه کنترل مسئله
ͬ آوریم: م به دست را زیر دینامی΄ͬ سیستم ،(۵٣ . ٠) تا

dx̃١
ds

=
(
−
(
kp١,١ + kp١,٢

)
x̃١ + w١

)
v(s), (۵٣ . ٢)

dx̃٢
ds

=

(
−
(
kp٢,١ + kp٢,٢

)
x̃٢ + w٢ +

M∑
i=١

Ĩi(s)− x̃١٠x̃٢
)
v(s), (۵٣ . ٣)

dx̃٣
ds

=

(
− ks١,١x̃٣(R٠١ − x̃۵)− ks١,٢x̃٣ +

kp٢,١Vpx̃١
V

)
v(s), (۵۴ . ٣)

dx̃۴
ds

=

(
− ks٢,١x̃۴(R٠٢ − x̃۶)− ks٢,٢x̃۴ +

kp٢,١Vpx̃٢
V

)
v(s), (۵۵ . ٣)

dx̃۵
ds

= (−ks١,١x̃٣(R٠١ − x̃۵)− kr١x̃۵)v(s), (۵۶ . ٣)
dx̃۶
ds

= (−ks٢,١x̃۴(R٠٢ − x̃۶)− kr٢x̃۶)v(s), (۵٣ . ٧)
dx̃٧
ds

= (f۴ − f۵)v(s), (۵٣ . ٨)
dx̃٨
ds

=
(
− f۴ + f۵ − f١ − f٢f٣ + G̃(S) +W (x̃١٢ − x̃١١)

)
v(s), (۵٣ . ٩)

dx̃٩
ds

= mpv(ũex − x̃٩)v(s), (۶٣ . ٠)
dx̃١٠
ds

= (mIU١x̃٩ −mIU٢x̃١٠)v(s), (۶٣ . ١)
dx̃١١
ds

= (mGU١x̃٩ −mGU٢x̃١١)v(s), (۶٣ . ٢)
dx̃١٢
ds

= (mGP١x̃٩ −mGP٢x̃١٢)v(s), (۶٣ . ٣)
،(٣ . ١٣) ،(٣ . ١٢) ،(٣ . ١١) ،(۴ . ٣) ،(٣ . ٢) معادلات در f۵ و w١, w٢, f١, f٢, f٣, f۴ درآن که

شده است. جای·زین t(s) با t و شده است تعریف (١۵ . ٣) و (١۴ . ٣)
کنید انتخاب شود. بیان زیر شرح به ͬ تواند م حاضر حال در تبدیل شده مسئله

Di, i = ٠, ١, . . . ,M, v(s), ũex(s), ti, i = ١, . . . ,M,

رساندن حداقل به برای
J̃ =

∫ N

٠ v(s)(x̃٨(s)− g̃d(s))
٢ds (۶۴ . ٣)

کراندار کنترل ،(۴٣ . ٩) و (۴٣ . ٢) اولیه شرایط ،(۶٣ . ٣) تا (۵٣ . ٢) دینامی΄ͬ سیستم تحت
محدودیت های و ،(۵٣ . ١) و (۴٣ . ٨)

gi = t(Ki)− ti = ٠, i = ١, . . . ,M, (۶۵ . ٣)
و

gM+١ = T − t(N) = ٠. (۶۶ . ٣)
شود. درنظرگرفته زیر به صورت g̃d کنید فرض



دیابتͬ افراد برای ورزش و انسولین تزریق ریزی برنامه بهینه کنترل ۴۶

g̃d = αit(s)
٢ + βit(s) + γi, t(s) ∈ [ηi−١, ηi], i = ١,٢, . . . ,٨, (۶٣ . ٧)

٣ . ٢ جداول در g̃d پارامترهای مقادیر شده است. تعریف ٣ . ٢ جدول در ،η٨, η١, . . . , η٠ درآن که
حالت متغیر ١٣ شامل تغییر یافته ΁دینامی مدل خلاصه، طور به ͬ شوند. م مشخص ٣ . ٨ و
Di, i = سیستم پارامتر ٢M + ١،v(s) ũex(s) کنترل تابع ٢ ،t(s) و ، x̃i(s), i = ١, . . . , ١٢

انسولین حجم نشان دهنده سیستم پارامترهای این است. ti, i = ١, . . . ,M و ،٠, ١, . . . ,M

آموزشͬ داده های درونͬ ی΄پارچ·ͬ :٣ . ٢ ش΄ل

gd تابع جزئͬ ضریب درون یابی برای پارامتر مقادیر :٣ . ٨ جدول
ηi γi βi αi i

۶٠ ۵ ٠٫١۶۵۶ −١٫١٨٢٨۵٧١۴٣ × ٣−١٠ ١
١٢٠ ۶٫٢٩٨٧٨ ٠٫١٢٨۴٩٢ −٩٫١٧٨ × ١٠−۴ ٢
١۵٠ ۴۵٫٨۴۶٣ −٠٫۵٣٠۶٣٣٣٣٣٣ ١٫٨٢٨۵۵۵۵۵۶ × ٣−١٠ ٣
١٨٠ −١٢٫٩۵٨٧ ٠٫٢۵٣۴٣٣٣٣٣٣ −٧٫٨۵ × ١٠−۴ ۴
٢۴٠ ٢۵٫۴۴۵٢ −٠٫١٧٣٢٧۶۶۶۶٧ ۴٫٠٠٣٠۵۵۵۵۶ × ١٠−۴ ۵
٣٨٠ −٧٫۵٢١۶۵٧١۴٣ ٠٫١٠١۴۴٧١۴٢٩ −١٫٧٢٠٣۵٧١۴٣ × ١٠−۴ ۶
۴٢٠ ١٠۵٫٣٧٧٢٢۵٠ −٠٫۴٩٢٧۵٧۵ ۶٫٠٩٨١٢۵ × ١٠−۴ ٧
۵۴٠ −۴٢٫٩١۵١۵ ٠٫٢١٣٣٩۶۶۶۶٧ −٢٫٣٠٨۴٧٢٢٢٢ × ١٠−۴ ٨

۵ تا ما شده است، ارائه بعدی بخش در که عددی نتایج برای است. تزریق ها این زمان
k١ = ۴ ، k٠ = ٠ و ،N = ٢٠ همچنین ما ͬ گیریم. م نظر در را (M = ۴ (یعنͬ، شخصͬ تزریق



۴٧ عددی نتایج
انتخاب (۶۵ . ٣) معادله در داده شده محدودیت های برای را k۴ = ١۶ و k٣ = ١٢ ، k٢ = ٨ ،
مناسب MISSER ٣٠٣ نرم افزار برای استاندارد فرم ΁ی در مسئله ΁ی از نسخه این ͬ کنیم. م
t ∈ [٠,۵۴٠] اولیه، زمانͬ مقیاس در بعدی بخش در گرافی΄ͬ نتایج که باشید داشته توجه است.

ͬ شود. م داده

عددی نتایج ۵ . ٣
ورزش بدون NPH :تزریق ١ نمونه ١ . ۵ . ٣

١ ‐تزریق تنها و (Rm = ٠) ١ نوع دیابت به مبتلا فرد ΁ی برای داریم، نظر در که نمونه ای اولین
فرض این جا در است. تمرین بدون و T٠ = ٠ زمانͬ افق ابتدای در انسولین (NPH) متوسطه
ش΄ل به gexp درآن که است. gd(t) = gexp(t) تابع انتظار مورد خون گلوکز عمل΄رد که ͬ کنیم م
نسخه ΁ی این شده است. داده نشان ٣ . ٢ ش΄ل در که همانطور ، است قطعه ای دوم درجه
شده تزریق انسولین دوز یعنͬ است، D٠ تصمیم متغیر ΁ی با تنها مسئله ΁ی از ساده نسبتا

درآن که ، t٠ = ٠ در
٠ ⩽ D٠ ⩽ ٢٫٠٨٣۵ × ١٠−۴ (۶٣ . ٨)

مسیر که ͬ دهد م نشان ٣ . ٣ ش΄ل آمده است. بدست نرم افزار توسط راحتͬ به بهینه جواب ΁ی
نظررا مورد خون گلوکز زمانͬ، افق آغاز نزدی΄ͬ در کوتاهͬ مدت به فقط خون، گلوکز مطلوب

انسولین بهینه تزریق دوز ͬ کند. م تعقیب

مورد برای بهینه مسیری توپر منحنͬ خون: گلوکز مسیر دو مقایسه :٣ . ٣ ش΄ل
است نظر مورد مسیر قطعه قطعه منحنͬ و است (١ . ۵ . ٣)
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تا (٢ . ۵ . ٣) نمونه ی برای ،ti, i = ٠, . . . ,۴ تصمیم گیری متغیرهای :٣ . ٩ جدول
(۴ . ۵ . ٣)

بالا کران پایین کران اولیه حدس ti تزریق زمان
٠ ٠ ٠ t٠

۵۴٠ ٠ ١٠٨ t١
۵۴٠ ٠ ٢١۶ t٢
۵۴٠ ٠ ٣٢۴ t٣
۵۴٠ ٠ ۴٣٢ t۴

برای مطلوب هدف تابع است. U معادل٣٠ که است M ٢٫٠٨٣۵ × ١٠−۴ بالا کران در D٠
زمانͬ افق تمام در خوب قند خون کنترل برای ،١ تزریق که است ͹واض است. ١۶٨٩ مورد این

ب·یریم. نظر در را ورزش و تزریق چند باید ما و نیست، کافͬ

ورزش بدون شده اصلاح مدل تبدیل : ٢ نمونه ٢ . ۵ . ٣
gd(t) = از دی·ر ی΁ بار ما و ͬ کند م فرض ،(Rm = ٠) ١ نوع دیابت با را موضوعͬ مورد دراین
دوز از ترکیبی ͬ گیریم: م نظر در را انسولین داروی مختلف نوع دو ما ͬ کنیم. م استفاده gexp(t)
آمده است. ٣ . ٩ جدول در ،ti.i = ١, . . . ,۵ اولیه حدس های و محدوده جزئیات کوتاه. و متوسط
متوسط انسولین هر که داشته باشید توجه ͬ شود. م داده زیر معادله(٣ . ۶٩) در دوز محدوده
نیز ،si, i = ٠, . . . ,M و ai, bi, مقادیر و شود انتخاب تزریق هر برای است مم΄ن آهسته یا و
حالت این در ͬ دهیم. م نشان را (٣ . ١٠) جدول در شده انتخاب مقادیر ما شوند. انتخاب باید
کوتاه مدت تزریق های آن از پس تزریق اما است، انسولین ΁ی تزریق اولین که ͬ کنیم م فرض

هستند: زیر صورت به دوز کران های متوسط  است. و
٠ ⩽ Di ⩽ ٢٫٠٨٣۵ × ١٠−۴ i = ٠, . . . ,۴. (۶٣ . ٩)

. uex(t) = ٠, t ∈ [٠,۵۴٠] یعنͬ وجودندارد: این جا در ورزش ͬ کنیم م فرض ما
مورد خون گلوکز از ناشͬ خون گلوکز ͹سط داده شده است، نشان ۴ . ٣ ش΄ل در که همانطور
شامل بهینه جواب ٣ . ١١که جدول از توجه داشته باشید ͬ شود. م خوب توجهͬ قابل طور به نظر

است. ٢٢٧٫۶ مورد این برای مطلوب هدف تابع ارزش است. انسولین نوع ٢ از ترکیبی

ورزش با اصلاح شده مدل : ٣ نمونه ٣ . ۵ . ٣
را ورزش اکنون هم ما اینکه جز به است، (٢ . ۵ . ٣) مورد همانند مورد این برای جزئیات همه
از دشوارتر که دارد وجود متعددی بهینه جواب حالت این در متاسفانه، ͬ گیریم. درنظرم هم



۴٩ عددی نتایج
ورزش ͹سط و انسولین میزان از تصادفͬ اولیه حدس های انواع با درآن که است (٢ . ۵ . ٣) حالت
از تزریق زمان و انسولین مناسب دوز سطوح از استفاده با حال، این با پیداشد. بهینه جواب
بهبودیافته جواب راحتͬ به فعالیت، ͹سط برای صفر اولیه حدس ΁ی با همراه (٢ . ۵ . ٣) مورد
را متناظر بهینه تمرین ͹سط ۶ . ٣ ش΄ل داده شده است. نشان ش΄ل٣ . ۵ در که ͬ آید، م بدست
را ti, i = ٠, . . . ,۴ و ، Di تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر ٣ . ١٢ جدول و ͬ دهد، م نشان
دوزهای با ارتباط در زمانͬ افق بیشترین برای تمرین که باشید داشته توجه ͬ دهد. م نشان
است. ١٢٢٫۴ حالت این برای مطلوب هدف تابع ارزش ͬ شود. م استفاده انسولین تزریق پایین

موارد برای ،si, i = ٠, . . . ,۴ و ai, bi مربوطه مقادیر و انسولین دوز مقدار :٣ . ١٠ جدول
(۴ . ۵ . ٣) تا (٢ . ۵ . ٣)

bi ai si انسولین دوز
٢٩۴ ١٫۵۵۵٠٧۵۶ × ١٠۶ ٢ D٠
١٠٢ ۴٫٣١٩۶٧ × ١٠۵ ٢ D١
٢٩۴ ١٫۵۵۵٠٧۵۶ × ١٠۶ ٢ D٢
١٠٢ ۴٫٣١٩۶۵ × ١٠۵ ٢ D٣
٢٩۴ ١٫۵۵۵٠٧۵۶ × ١٠۶ ٢ D۴

(٢ . ۵ . ٣) نمونه برای ورزش بدون بهینه سازی مدل از ناشͬ خون قند ͹سط :۴ . ٣ ش΄ل
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(٢ . ۵ . ٣) مورد در ،Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر :٣ . ١١ جدول
بهینه مقادیر ti زمان بهینه مقادیر DI دوز

٠ t٠ ١٫١۶٧۶١ × ٠−١٠۴M ≡ ١۶٫٨U D٠
١٢٫٧۶١٨ t١ ۵٫٠٨١٠٣ × ٠−١٠۵ ≡ ٧٫٣U D١
٢٠٣٫٢٧٩ t٢ ٠ D٢
٣٢٧٫۵۶۴ t٣ ٠ D٣
۴٣٨٫۶۶٧ t۴ ٠ D۴

٢ نوع دیابت برای اصلاح شده مدل : ۴ نمونه ۴ . ۵ . ٣
اولیه بازدهͬ میزان ،٢ نوع دیابت به مبتلا فرد ΁ی برای اصلاح شده مدل تست منظور به
شده است، گرفته نظر در دی·ر ی΁ بار تمرین اینجا در ͬ یابد. م کاهش نصف به Rm انسولین
درنظر ͬ شود، م استفاده (٣ . ۵ . ٣) و (٢ . ۵ . ٣) موارد در که انسولین ترکیبات از نوع همان و
ش΄ل بهترین به خون گلوکز ͹سط که ͬ دهد م نشان ٣ . ٧ ش΄ل که به وضوح ͬ شوند. م گرفته
ͬ دهد. م نشان را متناظر بهینه ورزش ͹سط ٣ . ٨ ش΄ل ͬ کنند. م تعقیب را موردنظر گلوکزخون
داشته توجه آمده است. ٣ . ١٣ جدول در انسولین تزریق برای زمان و بهینه دوزهای علاوه براین،
مورد این در مناسب قندخون کنترل برای ورزش از قبل انسولین پایین دوز مصرف که باشید

است. ١٠٧٫٨ مورد این در هدف تابع مقدار است. کافͬ

پایه خون گلوکز ͹سط برای هدف : ۵ نمونه ۵ . ۵ . ٣
هدف تابع و نظرگرفتیم در (Rm = ٠) ١ نوع دیابت با را موضوع ΁ی دی·ر ی΁ بار مورد، دراین

ͬ کنیم م اتخاذ را زیر
J̃ =

∫ N

٠ v(s)(x̃٨(s)− ٢(٩١٨ds, (٣ . ٧٠)
را (٣ . ٧٠) معادله که است این مسئله ͬ کند. م جریمه اولیه ͹سط از را قندخون انحراف که
این به مربوط جزئیات تمام برسانیم. حداقل به قبلͬ موارد در مشابه محدودیت های تحت
ما انسولین. تزریق از نظر مورد فرض و هدف تابع جز به است، (٢ . ۵ . ٣) حالت همانند مورد
΁ی با ما زمان، این در اما است، متناوب ال·وی ΁ی انسولین تزریق که ͬ کنیم م فرض دوباره

ͬ کنیم. م شروع کوتاه مدت انسولین
مورد این شده نتیجه بهینه خون گلوکز ͹سط داده شده است، نشان ٣ . ٩ ش΄ل در که همانطور
در ( لیتر در مول میلͬ ۵٫١ = لیتر در ͬ گرم میل ٩١٨) خون گلوکز اولیه ͹سط به ΁نزدی بسیار
١۴ . ٣ جدول و ͬ دهد، م نشان را مطلوب ورزش ͹سط ٣ . ١٠ ش΄ل است. زمانͬ افق تمام طول



۵١ عددی نتایج
به نیاز علت به ͬ دهد. م نشان را i = ٠, . . . ,۴, ti و Di تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر

زیادی گلوکز زیاد مقدار

(٣ . ۵ . ٣) نمونه برای خون گلوکز مسیر :۵ . ٣ ش΄ل

(٣ . ۵ . ٣) نمونه برای بهینه ورزش ͹سط :۶ . ٣ ش΄ل

اولیه فعالیت بالای ͹سط با همراه زمانͬ افق اوایل در انسولین چندین تزریق این جا، در
ͬ آید. م دست به ٢٫۵٣ کم بسیار هدف تابع ΁ی دی·ر، سوی از است. ضروری
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بودن مقاوم ۶ . ۵ . ٣
کارایی از مدل سازی، خطاهای و نویز به توجه با است مم΄ن مطلوب باز حلقه بهینه کنترل های
بدست آمده بهینه جواب برای را آشفتگͬ تحلیل و تجزیه ما بنابراین نباشند. برخوردار قوی
خارجͬ گلوکز ورودی میزان مدل، در اطمینان اعدم منبع ΁ی ͬ دهیم. م انجام در(٣ . ۵ . ٣)
استفاده G تابع تولید برای ۴ . ٣ جدول داده های از ما است. وعده غذایی به مربوط که است

که ͬ کنیم م

(٣ . ۵ . ٣) نمونه در Di, ti گیری تصمیم متغیرهای بهینه مقادیر :٣ . ١٢ جدول
بهینه مقادیر ti زمان بهینه مقادیر Di دوز

٠ t٠ ۶٫۶٨٧٨٧ × ٠−١٠۵M ≡ ٩٫۶U D٠
١٣۴٫٩٨۴ t١ ۶٫٢٣۴١۵ × ٠−١٠۵M ≡ ٩٫٠U D١
١٩٩٩٫١۶٣ t٢ ١٫١٧١۶٩ × ٠−١٠۵M ≡ ١٫٧U D٢
٣٢۵٫٢٨۵ t٣ ٠M ≡ ٠U D٣
۴۵٠٫٩٢١ t۴ ١٫٠٢٢٨۶ × ٠−١٠۵M ≡ ١٫۵U D۴

(۴ . ۵ . ٣) نمونه برای خون گلوکز مسیر :٣ . ٧ ش΄ل



۵٣ عددی نتایج

(۴ . ۵ . ٣) نمونه برای مطلوب ورزشͬ ͹سط :٣ . ٨ ش΄ل

(۴ . ۵ . ٣) مورد در Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر :٣ . ١٣ جدول
بهینه مقادیر ti زمان بهینه مقادیر Diدوز

٠ t٠ ٣٫٨٢۴۶٢ × ٧−١٠M ≡ ٠٫٠۶U D٠
٣٣٫٧۶٩ t١ ٣٫٧١٩٧٢ × ١٠−۵M ≡ ۵٫۴U D١
١۶٨٫۶٨١ t٢ ٠ D٢
٢۵۴٫١٣٧ t٣ ٠ D٣
٣٩٨٫۶٠٣ t۴ ٠ D۴
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(۵ . ۵ . ٣) نمونه برای گلوکز مسیر :٣ . ٩ ش΄ل

(۵ . ۵ . ٣) نمونه برای بهینه ورزش ͹سط :٣ . ١٠ ش΄ل



۵۵ نتیجه گیری

(۵ . ۵ . ٣) نمونه مورد در Di, ti تصمیم گیری متغیرهای بهینه مقادیر :١۴ . ٣ جدول
بهینه مقادیر ti زمان بهینه مقادیر Di دوز

٠ t٠ ١٫٢٨۴٢٠ × ٠−١٠۴M ≡ ١٨٫۵U D٠
١٩٨٫۶٧٢ t١ ٧٫٢٨۵٨۴ × ٠−١٠۶M ≡ ١٫٠۵U D١
١٩٨٫٧٣۶ t٢ ۴٫۴٠٨١۴ × ٠−١٠۵M ≡ ۶٫٣۵U D٢
٣٣٠٫۶٧٧ t٣ ٢٫٢٩٩٨۴ × ٠−١٠۶M ≡ ٠٫٣٣U D٣
۵٢۴٫٨١۴ t۴ ٣٫٧٧۶٢٢ × ٠−١٠۵M ≡ ۵٫۴۴U D۴

(٣ . ۵ . ٣) نمونه بهینه راه حل برای مبهم مسیرهای :٣ . ١١ ش΄ل
٣ . ١ جدول در غیرصفر مقادیر از ΁ی هر سپس شده است. استفاده مدل در و ٣ . ١ ش΄ل در
΁ی هر برای ͬ کنیم. م آشفته آن اصلͬ مقدار ٪۵ کردن کم و کردن اضافه با متوالͬ صورت به را
ͬ کنیم م اعمال را (٣ . ۵ . ٣) حالت برای تولیدشده کنترل بهینه ما آن از پس اختلال، ٢٢ این از
همانطور است. داده شده نشان ٣ . ١١ ش΄ل در این ها ͬ کنیم. م مشاهده را خون گلوکز مسیر و
متفاوت خطͬ مسیر از شدت به شده آشفته مسیرهای ͬ شود، م دیده وضوح به ͬ توان م که

ͬ دهند. م انجام خوب را قندخون کنترل همچنان و نیستند

نتیجه گیری ۶ . ٣
اثرات کردن ترکیب با را خون گلوکز تنظیم کننده سیستم موجود، مدل ΁ی از استفاده با ما
مطلوب ورزشͬ رژیم های که داده ایم نشان ما داده ایم. گسترش sc انسولین تزریق و ورزش
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عددی بهینه کنترل روش های از استفاده با راحتͬ به ͬ توانند م انسولین تزریق زمان و دوز و

دارد. زمانͬ مقیاس تبدیل ΁ی از استفاده به نیاز بعدها ͬ که حال در شوند، تعیین
بار چندین برای ما که همانطور مثال، عنوان به دارد. وجود آتͬ کار برای توجهͬ قابل دامنه
این زمان بندی و نظرب·یریم در هم را غذا وعده چندین باید دادیم، اجازه را انسولین تزریق
با ورزش هایی از بسیاری تکرار دوره (۵ . ٣) بخش در بهینه نتایج ͬ کنیم. م بهینه را وعده ها
راحتͬ به (۴۴ . ٣) معادله در چه اگر ͬ کند. م وارد باشد دستیابی قابل آسانͬ به که بالا، سطوح
تمرین تلاش کردن محدود معقول تر، روی΄رد دهید، کاهش را uex(t) بالای کران ͬ توانید م
فرمول بندی در ͬ تواند م به راحتͬ انتگرالͬ قید نوع این ͬ باشد. م ∫ T٠ uex(t) اندازه گیری با کامل
هرگز ما نتایج در خون گلوکز ͹سط ͬ که حال در شود. گرفته نظر در بهینه کنترل محاسبات و
باید همچنین مسائل این ͬ تر کل فرمول بندی های نیست، مجاز حد حداکثر یا حداقل به ΁نزدی
از نوع این مجددا درنظرب·یرد. زمانͬ افق تمام طول در را خون گلوکز ͹سط پایین و بالا کران
دی·ر ی΄ͬ شوند. وارد بهینه کنترل فرمول های در ͬ توانند م به آسانͬ وقت تمام حالت قیدهای
انرژی منبع ΁ی نیز این زیرا باشد، مدل در FFAها ترکیب که است این جالب چالش های از

است. بدن برای مهم
را ٢ نوع دیابت به مبتلا افراد برای معمول درمان های دی·ر انواع ترکیب ام΄ان باید همچنین
بسیاری شامل توسیع یافته مدل های از ΁ی هر که باشید داشته توجه نهایت، در کنیم. بررسͬ

شوند. انتخاب مناسب طور به باید که هستند ثابت قیدهای از
متفاوت کاملا خون گلوکز سطوح بر گذار تاثیر عوامل از بسیاری به ͬ توانند م افراد که آنجایی از
از حاصل مدل تا کنید انتخاب فرد هر برای را ثابت مدل های این ͬ شود م توصیه کنند، عمل
فرمول بندی باشد. ΁نزدی است مم΄ن که اندازه همان به فرد آن برای موجود تجربی داده های
در و ما قبلͬ کار در که همانطور مطلوب پارامتر انتخاب مناسب مسئله ΁ی عددی راه حل و

است. کار این انجام برای راه عملͬ شده است بیان لین کار
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Aabstract

The aim of this paper is to promote the development of new biological models and the application

of optimization methods to these models. Fast and cheap computing power allows for the ready

implementation of increasingly complex dynamic models in biology. However, these models are

normally developed in isolation,and their highly coupled nature can make it difficult to incorpo-

rate features from one model into another.In addition,there are many recent advances in numerical

optimal control,which have not yet been applied to biological models.In this paper,we illustrate

how an existing biological model can be extended to incorporate features from other models,and

we demonstrate that numerical optimal control techniques can readily determine optimal strategies

for managing the resulting system. In particular,we develop a new composite dynamic model for

the blood glucose regulatory system by incorporating the effects of exercise and insulin injections

into an existing model with 8 state variables.We formulate an optimal control problem, in which

the aim is to determine optimal injection times,optima linjection volumes,and an optimal exercise

regime to regulate the blood glucose level.A numerical approach,based on the concept of control

parameterization and a time-scaling transformation, is then developed for solving the optimalcon-

trolproblem.Numerical results for 5 scenarios show that optimal treatment regimes can be readily

determined via the proposed approach.

KEYWORDS :blood glucose,control parameterization,diabetes,optimal control,time-scaling trans-

formation
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