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Streszczenie: Artykut poswiecony jest rozwazaniom na temat
sposobu automatycznej regulacji poziomu cukru we krwi pacjenta
oddziatu intensywnej opieki medycznej (OIOM). Opisano w nim
model ICU-MM oraz proces projektowania regulatora LQ na pod-
stawie modelu. Omdwiono tez dwa warianty sterowania syste-
mem (za pomocg insuliny oraz glukozy z insuling). Na koniec za-
prezentowano aplikacje wykonang w jezyku Python umozliwiajgca
symulacje glikemii pacjenta OIOM.

Stowa kluczowe: OIOM, glikemia, regulator LQR, Python, symu-
lacja

1. Wstep

Stan hiperglikemii medycyna definiuje jako zaburzenie
metaboliczne powodujace dlugotrwate (ponad dwie godziny
od spozycia positku) utrzymywanie si¢ poziomu glukozy
w osoczu krwi powyzej poziomu 110 mg/dl.

Problem ten, z pozoru charakterystyczny jedynie dla oséb
cierpiacych na cukrzyce, dotyka w sposéb szczegdlny takze
inng grupe chorych — pacjentow oddziatéw intensywnej opieki
medycznej (OIOM). W tym przypadku pacjent nie musi by¢
cukrzykiem, by wystapita u niego hiperglikemia; wystarczy,
ze zostanie poddany silnemu dziataniu stresu i bedzie miato
miejsce zaburzenie wewnetrznej homeostazy (zdolnos$é orga-
nizmu do zachowania réwnowagi) organizmu chorego.

Powodem, dla ktérego hiperglikemia jest zjawiskiem
niepozadanym zaréwno u oséb chorych na cukrzyce, jak
i pacjentéw przebywajacych na oddziale OIOM, sa jej powi-
ktania. Nawet krotkotrwala hiperglikemia moze prowadzié¢
do zwigkszenia ryzyka infekcji i czasu gojenia ran, zwigk-
szenia ryzyka bakteriemii i fungemii, zwigkszenia prawdopo-
dobienstwa wystapienia zastoinowej niewydolnosci serca oraz
wstrzasu kardiogennego, choréb stawow, zmian naskérnych,
choréb naczyniowych moézgu, $piaczki cukrzycowej, niewy-
dolnosci nerek.

Interesujace wydaje si¢ stworzenie systemu, ktoéry
bedzie w stanie w krotkim czasie i w bezpieczny sposob, na
podstawie aktualnego stanu pacjenta, dobiera¢ dawki insu-
liny i glukozy w sposéb optymalny, a w efekcie przyspieszy¢
uzyskanie prawidlowej glikemii.

2. Intensive Care Units-Minimal Model
(ICU-MM)

Omoéwimy teraz model stuzacy do opisu dynamiki poziomu
cukru we krwi pacjenta, w ktérym kolejne estymacje glikemii
pacjenta sa oparte zaréwno na insulinie endogennej, jak
i insulinie oraz glukozie egzogennej. Cechy te ma zapropo-
nowany w 2007 r. Intensive Care Units-Minimal Model [7].

Model ten jest opisywany za pomoca uktadu nieliniowych
réwnan rézniczkowych:

%Et) =—(P + X(t))G(t) + PG, +P“V(it> "
= RO RO -1 2
dgit) = amax(0,1,) - n([,(t) - 1,)+ F{f’t) "
dr (¢

% = BY(G(t) - h) = nL, (1) (4)

Jak mozna zauwazy¢, poszczegélne réwnania sa od siebie
zalezne. W réwnaniu (1) wykorzystywana jest wartosé
zmiennej X(t), ktérej stan okresla réwnanie rézniczkowe (2).
Roéwnanie to jest zalezne od I,(1), ktérego warto$¢ wyznacza
réwnanie (3) itd. Schemat blokowy systemu przedstawia rys.
1 [4]. Wszystkie parametry opisywane tab. 1 pochodza z [7].

Tab. 1. Parametry modelu ICU-MM
Tab. 1. Parameters of ICU-MM

Sym Wart. Jed. Znaczenie
G 300 mg/dl stezenie glukozy we krwi
X 0,02 min’! efektywnos¢ insuliny
I 56 nU/ml stezenie insuliny we krwi
AR
F 0 mg,/ml podawana glukoza
F 0 1nU/min podawana insulina
BM 80 kg masa ciata
Ve 1,6 BM dl objetos¢ dystrybucji glukozy
v, 120 BM ml ?flﬁ;ﬁ;c dystrybucii
G, 90 mg/dl bazowa glukoza
L 56 pU/ml bazowa insulina
P 1,31 102 min! efektywnosé glukozy
P, 1,35 102 min! zanik insuliny
P, 2,9 106 ml/min? pU | zanik insulinowego wzrostu
h 136 mg/ml poziom progowy glukozy
n 0,13 min’! stala zaniku insuliny
a 3,11 min’! wspélezynnik matematyczny
p 1 min zmienna czasowa
y 5,36 103 U/#ﬂ/mg wspoOlezynnik proporcjonalnosci
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Rys. 1. Schemat ICU-MM
Fig. 1. ICU-MM schema

Poniewaz wigkszo$¢ pacjentéw w stanie krytycznym nie
choruje na cukrzyce, insulina wytwarzana przez trzustke
jest ciagle aktywna i moze wspomagaé leczenie. Dostar-
czanie pewnej ilosci insuliny za pomoca pompy insulinowej
jest wskazane u wigkszosci chorych w celu zwigkszenia efek-
tywnosci leczenia. System opisany réwnaniami (1)—(4) moze
zatem zosta¢ wykorzystany do konstrukeji systemu automa-
tycznego nadzoru stanu glikemii pacjenta OIOM.

3. Konstrukcja regulatora LQ

W tym miejscu przejdziemy do opisu czynnosci niezbed-
nych do konstrukcji regulatora, ktory pozwoli na szybki
jak i bezpieczny sposéb regulacji poziomu glikemii we
krwi pacjenta.

Do zaprojektowania sterowania systemu (1)—(4) rozwia-
zemy problem liniowo kwadratowy dla systemu zlinearyzo-

wanego
x(t) = Ax(t) + Bu(t) (5)

i wskaznika jakosci
Q) = [(x(t)" Wx(t) +u(t) Ru(t))dt  (5)
0
gdzie x(t) e X =R", u(t)e U=R",W, R s3 stalymi

macierzami rzeczywistymi,

W'=Wz=0, R"=R>0, 2(0)=21", (zobacz [1]).

Jezeli para (A; B) jest stabilizowalna a para (W; A) wykry-
walna, to istnieje sterowanie optymalne minimalizujace
wskaznik jakosci (6) o postaci:
u(t) = ~Kx(t) )
K=-B"R'D (8)

gdzie D=DT>0 jest rozwiazaniem réwnania rézniczkowego:

A™D+DA-DBR 'BTD+W=0 (9)

Dokonamy teraz linearyzacji systemu (1)-(4) i zaprojek-
tujemy regulator dla systemu zlinearyzowanego.

System (1)—(4) ma tylko jeden punkt réwnowagi i jest
to [3]

BY(G, —h)
" (10)

By przej$é do linearyzacji systemu (1)—(4) konieczne jest
takie przyblizenie nier6zniczkowalnej funkeji max(0, x), aby
mozliwe bylo obliczenie macierzy Jacobiego systemu. Opie-
rajac sie na pracy [6] bedziemy uzywaé nastepujacej aprok-
symacji

max(0,z) =~ s-In(1+e*), gdzie s=0,1 (11)
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Rys. 2. Aproksymacja funkcji max(0,/,)
Fig. 2. Function max(0,/,) approximation

Drzigki przeprowadzonym obliczeniom mozemy wyznaczy¢
macierz Jacobiego prawej strony ukladu réwnan systemu

(1)-(4)

3 0 -P, P, 0 (2) = exp(z / s)
0 0 -n ok(l,) 1+exp(z/s)
By 0 O -n
(12)

Po podstawieniu punktu réwnowagi do macierzy Jaco-
biego systemu (1)-(4) uzyskujemy macierz A systemu zline-

rayzowanemu
-P -G 0 0
0O -, P 0
A= 2 (13)

Zbadamy teraz stabilnos¢ punktu réwnowagi systemu, w tym
celu musimy wyznaczy¢ pierwiastki wielomianu charaktery-
stycznego W(A) =det(AI-A), czyli rozwigzaé¢ réwnanie

4/2011 Pomiary Automatyka Robotyka

77



78

FORUM MtODYCH

I
T
ARG 00 Blz{o o L o} (19)
0 A+F -F 0 |_ (14) Vi
0 0 A+n —k(I,)
—By 0 0 A+n e sterowanie glukoza i insuling, dla ktérego macierz stero-
wania ma postac:
Po przeksztalceniach otrzymujemy 1 T
— 0 0 O
A+n)(A+n)(A+PB)(A+P,)+k(, BYG,P, =0 (15) B,=|"¢ 1 (20)
00— 0
Zgodnie z tab. 1 mamy Vi
k(1,,)BYG,P, = 0 oraz k(1, )BYG,P, >0 (16) Poniewaz macierz A jest asymptotycznie stabilna wiec na

Z tego powodu mozemy bazowaé na przyblizeniu
(uzasadnia to rys. 3)

A+n)A+n)(A+P)(A+P)=0 (17)

Stad latwo oszacowaé czesci rzeczywiste wartosci

wlasnych macierzy A

Re(A,,) =—-0.13, A, =-0.0131, A, =-0.0135 (18)

Na tej podstawie mozemy stwierdzi¢, ze punkt rownowagi

systemu (1)-(4) jest asymptotycznie stabilny w sensie Lapu-

nowa.
a)
| | |y
| "X
—n —P, -P, 0
b)
! | 1 |y
| \ \ [
—n -P, -P, 0

Rys. 3. a) Przyblizony wykres funkgcji (17), b) Przyblizony wykres
funkciji (15)

Fig. 3. a) Approximate plot of function (17), b) Approximate plot
of function (15)

Ostatnim etapem przed doborem sterowania dla systemu
jest sprawdzenie, czy para (A;B) i (W;A) sa odpowiednio
stabilizowalna i wykrywalna. Bedziemy bazowaé¢ na twier-
dzeniach.

Twierdzenie 1. Para macierzy (A;B) jest stabilizowalna

wtedy i tylko wtedy, gdy:

rz[sI- AB]=n, Vs, € {s e MA):Res 2 0} gdzie n jest

wymiarem macierzy A. (np. [9])

Twierdzenie 2. Para macierzy (W;A) jest wykrywalna

wtedy i tylko wtedy gdy para macierzy CA\T;WT jest

stabilizowalna (np. [9]).

Nasz system bedzie sterowany za pomoca dwoch typoéw

sterowania:

e sterowanie jedynie insulina, dla ktérego macierz stero-
wania ma postac:

mocy twierdzenia 1 pary (A;B ) i (A;Bz) sa stabilizowalne.

Analogicznie para macierzy (W;A) jest wykrywalna dla

kazdej macierzy W o odpowiednich wymiarach.

4. Sterowanie systemem
Sterowanie insuling

Dla tego przypadku sterowania macierze wagowe zostaly
dobrane w nastepujacy sposéb:

10° 0 0 0
0O 1 0 O
W, = 3 ;o Ry=1
0 0 100 0
0 0 0 1

Otrzymujemy zatem macierz K, postaci:

K, =[-0.0002 1.4788 0.0000 0.0000]

300

=== System bez sterowania
— system sterowany insuling

200

150 -

Glukoza [mg/dl]

100

50 I I I I I I I
0 200 400 600 800 1000 1200 1400

Czas [min]

Rys. 4. Sterowanie insulinowe
Fig. 4. Control of insulin

Widzimy, ze sterowanie to nie zmienia trajektorii systemu
podstawowego. Zatem mozemy uznac, ze sterowanie to
jest nieskuteczne.

Dzieje si¢ tak poniewaz, macierz S=[4,I-A|B,] dla
i=1, 2, 3, 4 ma pelny rzad, jednak jej minory stopnia 4 maja
wartoéci rzedu 1071°.W konsekwencji mamy do czynienia
z sytuacja, gdzie uklad jest praktycznie niesterowalny
i rzad macierzy S wynika z btedéw numerycznych a nie
z wlasnosci systemu.
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Sterowanie glukoza i insuling
Dla tego przypadku sterowania macierze wagowe zostaly
dobrane w nastepujacy sposéb:

100 0 O O

0 1 0 O 10
W2 = , R2 =

0 0 100 O 01

0 0 0 1

Macierz K, przyjmie postac:

_| 0.0085 -8.2149 -0.0001 0.0000
271-0.0000 0.0098 0.0000 0.0000

300

250 : gzim gfezr:\;/e;g;vgmzozq iinsuling | 7
E 200 4
E
% 150 |- :

100 + 4

"

50 I I I I I I I
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Rys. 5 Sterowanie glukozowo-insulinowe
Fig. 5 Control of glucose-insulin

Zastosowane w tym przypadku sterowanie jest bardzo
skuteczne. Pozadany poziom cukru dla badanych parametrow
osiagniety zostal po okoto 200 minutach. Poza znaczna poprawa
zbieznosci systemu, nalezy wspomnieé tez o innej korzysci
wynikajacej z zastosowanego rozwiazania: podawana glukoza
pozwolita zredukowaé¢ drastyczny spadek poziomu cukru
duzo ponizej wartosci ustalonej. Minimalna wartosé¢ glukozy
we krwi zarejestrowana zostala na poziomie 87,49 mg/dl.

Rys. 6. Symulator glikemii
Fig. 6. Simulator of blood level of glucose

Jest to wynikiem znacznie lepszym niz w modelu autono-
micznym, gdzie cukier osiagal poziom nawet 63,97 mg/dl.

5. Implementacja symulatora

W celu sprawdzenia omawianych sterowan zostata opracowana
internetowa aplikacja w jezyku Python [11]. Wykorzysty-
wane sa w niej biblioteki NumPy, SciPy, Django, Matplo-
tlib, Python Control System Library oraz JQuery. Program
pozwala uzytkownikowi na ustawienie podstawowych wartosci
parametréw opisujacych model oraz wyboru typéw symulacji,
jakie zostang wykonane. W rezultacie generowane sa wykresy
wybranych wariantéw oraz podsumowania opisujace kazda
symulacje. Symulacje sa wykonywane w $rodowisku Python.
Istnieje réwniez mozliwos¢ zapisu przeprowadzonych symu-
lacje do pliku PDF.

6. Podsumowanie

W dobie $wiata zmagajacego si¢ z chorobami cywilizacyj-
nymi coraz bardziej palacym problemem staje si¢ cukrzyca
i zwiazane z nia powiklania. Obecnie u ponad 5 % ogétu
populacji wystepuje zespét probleméw metabolizmu cukru.
W wielu przypadkach prowadzi on do cigzkich powiklan
ktore moga si¢ konczy¢ nawet utrata zycia chorych.

Zauwazmy réwniez, ze nadal nie istniejg efektywne
metody leczenia tego stanu, a obecnie znane wymagaja od
pacjentéw i lekarzy statego monitorowania stanu glikemii
[8, 10]. W ten sposéb marnowany jest czas i $rodki, ktére
mozna przeznaczy¢ na rozwédj medycyny.

Uwazamy, ze konstrukcja automatycznego systemu
dozoru stanu glikemii, nie tylko u pacjenta oddzialu OIOM,
jest jednym z wigkszych wyzwan jakie stawiane sa przed
ekspertami w dziedzinie automatyki i teorii sterowania.
Nasz projekt pokazuje, w niewielkim zakresie, jak mozna
rozwiazaé ten problem. Zdajemy sobie réwniez sprawe, ze
opracowane przez nas rozwiazania sa jedynie wstepem do
realizacji pelnie automatycznego systemu kontroli i regulacji
glikemii pacjentéw oddziatéw intensywnej opieki medyczne;j.
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Stabilization ICU patient glycaemia
with LQ controller

Abstract: This article is devoted to reflection about how to
automatically control the blood sugar level of the ICU patient. It will

describe ICU-MM model and process of designee LQ controller
regulator which is based on this model. Two variants of control
will be considered (using insulin and glucose with insulin). Finally
an application for ICU blood glucose level patient simulation,
implemented within Python environment, will be discussed.

Keywords: ICU, Python, ICU-MM, simulation, blood level of
glucose, LQ controller
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