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Absztrakt

A cukorbetegség egyike azon modern kori népbetegségeknek, melyre nem létezik
a betegséget megsziinteté gydégymod. Ennél fogva a diabéteszes betegeknek életmod-
valtéssal, diétéaval és végsd esetben gyogyszeres kezeléssel kell alkalmazkodniuk megval-
tozott egészségiigyi allapotukhoz. A diabetes mellitus tobb alkategoériara oszthato a sze-
rint, hogy az érintett betegsége mennyire silyos, milyen életkorban van és mi okozta a
meghetegedést. Mi azoknak a pacienseknek szeretnénk segitséget nytjtani, akik rend-
szeres szubkutan inzulin injekciéra szorulnak; attél fiiggetleniil, hogy milyen tipust
cukorbetegek. Kutatasunk soran olyan algoritmust keresiink, amely képes vércukor-
szint becslést végezni figyelembe véve az étkezést, a beadott inzulin mennyiségét, illetve
a kezdeti vércukorszint értékét. Egy mobilalkalmazas komponenseként egy ilyen mo-
dell megkonnyiti a cukorbetegek inzulinigényének becslését, emellett pontosabbd is teszi
azt, csokkentve a magas vércukorértékek okozta szévGdmények kialakulasanak esélyét.
A Pannon Egyetemen fejlesztett Lavinia életmod-tiikor szolgaltatas, a taplaléknaplozo
funkciéjat a modellel Gsszekapcsolva, a piacon egyedi megoldast jelent, igy nagy lépés a
jarobeteg ellatasban.

A szakirodalom &ltal a felszivodas illetve az inzulin evolicié modellezésére ajanlott
modszerek koziil a legpontosabb és leginkdbb személyre szabhato két modellt valasztot-
tuk ki. A tapanyag felszivodas szimulalasara egy két-kompartmentes anyagmérleg egyen-
leteken alapul6 algoritmust, mig a vércukorszint nyomon kévetésére és az inzulin model-
lezésére egy nemlinedris diszkrét-késleltetést differencidlegyenleteket tartalmazo modszert
valasztottunk. A két modell 6sszekapcsolasaval egy olyan egyediilallo algoritmust kap-
tunk, mely a tesztek alapjan, tovabbi finomitasokkal alkalmas lehet a jarobeteg ellatasban
val6 alkalmazésra.

Az alkalmazott modellek szdmos paraméterrel rendelkeznek, melyek a paciens al-
lapotat tiikrozik. Ezen paraméterek bedllitisa nagy kihivast jelent, hiszen a pontossag
mellett a gyorsasag és a megfelels eréforras kihasznalas is fontos szempont a késébbi mobil-
alkalmazasba valé integralas soran. Jelen dolgozatban megvizsgaljuk az altalunk alkotott
modszer viselkedését eltérd futtatasi logikdkkal, tovabbé az eredmények alakulasat kiilon-
b6z paraméter keresések hatasidra. A modell megvalositasahoz egy szoftvert fejlesztet-
tiink, mely alkalmas a tesztek gyors elvégzésére, szemléletes eredmény szolgaltatasara és
késGbbiekben a telemedicinalis programba valé integralas alapjaul szolgalhat. A tesztek
elvégzésére tobb adatsor is rendelkezésre allt, melyek egy-egy inzulinnal kezelt cukorbeteg
életmod-naploit tartalmaztak. A kapott eredmények azt jelzik, hogy megfelelGen miik6dé
modelleket valasztottunk, azonban tovabbi korrekciok és valtozok bevezetése sziikséges.

Végs6 célunk a modellhibak lesziikitése a mérSeszkozok hibatartomanyaba.



Tartalomjegyzék

1. Bevezetd . . . o o v i i e e e e e e e e e e e e e e e e 2
1.1. Lavinia életmo6d-tiikor alkalmazas . . . . . . . . . . . ... ... .. 4
1.2, Motivacid . . . . . . . . e 4
1.3. A dolgozat felépitése . . . . . . . . . .. 5
2. AmOdszer . . . . . . i i e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 6
2.1. Gliikozfelszivodasi modell . . . . . . . . .. ... 7
2.2. Inzulinfelszivodasi modell . . . . . . . . . ... .. ... L. 12
2.3. Modell tanitds . . . . . . . .. 14
3. Modell validacid . . . . . . . . o v v v i e e e e s e e e e e e e e e e 16
3.1. Adatsorok . . . . ... 17
3.2. Tesztek a virtualis beteg paramétereivel . . . . . . . . . .. ... 18
3.3. Brute force algoritmus . . . .. ... Lo 24
3.4. Genetikus algoritmus alkalmazésa . . . . . .. .. .. ... ... ... 25
3.5. Eredmények értelmezése . . . . . . . . . .. ..o o 26
4. Szoftver . . . . . . e e e e e e e e e e e e e e e e e e 28
4.1. Rendszerterv . . . . . . . . . . e 30
Osszefoglalas . . . v v v i v it e e e e e e e e e 34
Ko6szOnetnyilvanitas . . . . . .. .. ... o oo oo oo oo 36



1. fejezet
Bevezeto

A cukorbetegség, més néven diabétesz vagy diabetes mellitus, egyike a modern kori nép-
betegségeknek. Jelenleg a tarsadalom mintegy 3%-at érinti kozvetleniil, de ez az arany
néhany évtizeden beliil elérheti az 5%-ot [1]. Az erre vonatkozd konkrét szamok az
1.1. abran lathatoak. Az el6bbi szamok a betegséggel rendelkezé paciensekre vonatkoz-
nak, emellett azonban rengeteg embert érint kdzvetetten is a cukorbetegség. Ide értjiik
példaul az olyan, diabéteszre hajlamos egyéneket, akik sziileiktsl 6rokolve a betegséget
veszélyeztetettnek szamitanak. A felmérések tehat igazoljak, hogy a diabétesz az egész
népességet érinté probléma, mely névekvd tendencidjaval a modern orvostudoméany egy
kardinélis problémateriiletét alkotja.

Vilag

102000

A cukorbetegek becsiilt

20-44 45-64 65+
Korosztalyok

1.1. abra. A cukorbetegek becsiilt szama a vilagban 2000-ben és 2030-ban [1]

A péciensek nem kedvelik a betegség elnevezést, inkabb &llapotként emlegetik a
diabetes mellitus-t. Ennek az az oka, hogy egyelére nem létezik a cukorbetegséget
egyértelmien megsziinteté gyogymod, igy a diabéteszeseknek egyiitt kell élniiik ezzel az

allapottal. Ez az egyiittélés azonban megkonnyithets a megfelels kezeléssel és odafigyelés-



sel, ezaltal a diabéteszesek teljes életet élhetnek. A kezelés esetenként eltérd lehet; a beteg
stadiuma hatarozza meg, hogy az allapot kezelhetG-e egyszeri életmod-valtassal, diétaval,
vagy esetleg gyogyszeres, illetve kiils6 inzulin kezelésre van sziikség. A cukorbetegeknek
tobb alcsoportjat kiilonboztetjiik meg aszerint, hogy az anyagcsere mely funkciojaban
lépett fel karosodas |2].

e Az l-es tipusu diabetes mellitus egy autoimmun betegség, melynek oka a szervezet
inzulinhianya. Az anyagcsere folyamataban a hasnyélmirigy felel6s az inzulin ter-
meléséért, azonban az 1-es tipusi betegeknél az inzulintermel§ béta-sejtek pusz-
tuldsa folytan a szerv nem képes ellatni feladatat. A rendellenesség idGvel tel-
jes inzulinhidnyt okoz, a betegek kiilsé inzulin kezelésre szorulnak. Ez jelenthet

szubkutan, azaz boér alatti inzulin injekciot, vagy inzulin pumpét.

e A 2-es tipusi cukorbetegek kezelése ezzel szemben nem feltétleniil igényel inzulin
injekciot. Korai felismerés esetén elegendé a tablettas kezelés vagy akar az életmod
valtés, hiszen ennél a tipusnal nem az inzulintermelés hianya, hanem a sejtek in-
zulinnal szembeni tulzott ellenédllasa okozza a problémat. A sejtek ezen védekezési
mechanizmusat inzulinrezisztencianak nevezziik, mely a 2-es tipust diabetes melli-
tus elsd jelének tekinthet6. Nem megfelel§ kezelés esetén a hasnyalmirigy novekvd
inzulinkibocsatassal probalja kompenzalni a rendellenességet, mely végiil inzulin-
hidnyhoz vezethet. Ekkor mar nem elegends a diéta és a tabletta szedése, a péa-

ciensek kiilsé inzulin kezelésre szorulnak.

e Léteznek egyéb kategoriai is a cukorbetegségnek, de a kiilonbség ezek kozott féleg a
kivalto okban mutatkozik meg, a kezelésiik hasonlo az el6bb leirtakhoz. Ilyen tipus
a terhességi diabétesz, a hasnyalmirigy gyulladasaval kialakulo diabétesz, és a virus,

illetve a gyogyszerek okozta cukorbetegség.

Az 1-es tipust diabéteszesek a cukorbetegek kortilbeliil 10%-at alkotjak és f6leg a fiata-
labb korosztalyt érinti ez a kategoria, mig a 2-es tipust péaciensek a betegek 90%-at teszik
ki és a 40 év felettiekre jellemzG az allapot [3]. A cukorbetegség kivalto okai kozott, mas
népbetegségekhez hasonloan, megtalalhato a helytelen taplalkozas, az elhizas, a stressz
és a mozgas hianya. Erdemes megemliteni azonban a genetikai okokat is, hiszen a cukor-
betegség jelenléte a csaladban kockazatnovel§ tényezének szamit. A cukorbetegeknek
gondolniuk kell a szovédményekre is. A nem megfelel§ vércukor értékek idével érrendszeri
problémékhoz, veseelégtelenséghez, vaksaghoz, az agyi érrendszer megbetegedéséhez és
amputéaciohoz vezethetnek [4].

A fenti szamok és a betegséget megsziintetd gyogymod hianya alatamasztjak, hogy
egyre nagyobb sziikség van egy, a cukorbetegek életmodjat tamogatd megoldasra. Jelen

tanulmény egy ilyen tamogatés kivitelezésével és tesztelésével foglalkozik.



1.1. Lavinia életmod-tikor alkalmazds

A {6 célkitiizésiink egy olyan életmod-tandcsadd szolgéltatas megalkotasa, melyet
a cukorbetegek mindennapjaik soran hasznalhatnak. FEgy mobilalkalmazas képes lehet
javitani a diabéteszesek ongondoskodasat, ezaltal jobb vércukorértékeket eredményezve.
A Pannon Egyetemen fejlesztett Lavinia életmod-tiikor szolgaltatas egy telemedicinélis
mobil applikacio |5, 6], melynek céljai kézott szerepel a cukorbetegek inzulinigényének
felmérése. Ezen szoftver részeként valosul meg a jelen dolgozatban targyalt vércukorszint
modellezési algoritmus.

Ahhoz, hogy megértsiik, miért alkalmas egy mobil alkalmazas arra, hogy megkonnyitse

a cukorbetegek életét, érdemes attekinteni a cukorbetegek altalanos kezelését.

e A pacienseknek személyre szabott, kiegyensilyozott étrendet kell biztositani. Fontos
a diéta tAmogatasa, mely a Lavinia alkalmazas egyik {6 alkotorésze. A felhasznalok-
nak lehet&ségiik van naplézni az elfogyasztott ételeket, a programban pedig nyo-
mon koévethetd a napi tapanyagkeretek betartésa, illetve személyre szabottan fi-

gyelmeztetést adhat a szoftver, ha az adott étel a nem javasolt kategoriaba esik.

e Emellett fontos az aktiv életmdd, a sok mozgés, melyre a folyamatos tanacsado

szolgaltatas és fizikai aktivitas naplozasa jelenti a megoldast.

e Sokszor megfeledkeziink a pozitiv magatartasrol és a stressz keriilésérdl, pedig sok
esetben ez a f6 kivaltdo oka a cukorbetegségnek és az allapot romlasahoz is vezet.
Osszekapcsolva a naplozo szolgaltatast kiilss eszkozokkel (pl.: szivfrekvencia mérd
mellpant), az alkalmazas visszajelzést ad az aktualis izgalom-szintrdl, majd késsbb

képes lehet ezt figyelembe venni a vércukorszint szamitasanal.

e Lényeges pont természetesen a gyogyszerezés naplozasa; a beadott inzulin adagok
és a mért vércukorértékek feljegyzése. Erre is teljes kord tamogatast ad a naplozo

szolgéltatas.

Léteznek még tovabbi szempontok is, de azért ezt a 4 pontot soroltuk fel, mert a vér-
cukorszint becsld modelleknek ezen szempontokat kell figyelembe venniiik, hogy teljes
tamogatast nytjthassanak a pacienseknek. Fontos megjegyezni, hogy kutatisaink elsd,
jelenlegi fazisaban csak az elfogyasztott ételt és a beadott inzulin mennyiségét vessziik

figyelembe a vércukorszint becslése soran.

1.2. Motwdcio

Munkank soran a szubkutdn inzulin injekcioval kezelt cukorbetegekre koncentralunk,

akik a betegek 26%-at teszik ki a legfrissebb felmérések szerint [3]. A cél egy olyan algorit-
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mus megalkotasa, mely egyszerre képes kezelni 1-es és 2-es tipusiu diabéteszes pacienseket,
mely a modell alkalmazhatésdganak szempontjabol 1ényeges, hiszen az inzulinnal kezelt
cukorbetegeknél jelentGs szammal fordulnak elg 1-es és 2-es tipusi péciensek is.

A cukorbetegek mindennapi feladata az inzulinigény becslése az elfogyasztando étel és
egyéb hatasok (mozgas, stressz, stb.) alapjan. A Hemoglobin-Alc (HbAlc) teszt kivaloan
alkalmas arra, hogy nyomon kévesse a paciensek allapotat [7]. A 3 havonta mérendd, vér-
b6l kimutathato érték visszajelzést ad az elmilt 3 hénap atlagos vércukorszintjérsl. Az
orvosi gyakorlatban ez az aktualisan elfogadott legjobb érték arra, hogy realis képet adjon
a vércukorszint alakulasarol, hiszen igy kikiiszobolhets a vércukorértékek naplozasanél je-
lentkez& emberi gyarlosag és az esetleges szakorvossal szembeni bizalomhiany. A jelenlegi
felmérések azt mutatjak, hogy ezek az értékek a betegek koriilbeliil felénél a magas, keze-
lend§ tartoméanyban helyezkednek el [8]. Habar az eltérés néha kicsinek tiinhet (néhany
mmol/1), de ne feledjiik, hogy ez egy atlagérték, és ennek magas szintje hosszutévon néveli
a szovédmeények kialakuldsanak valoszintiségét.

A magas értékek tehat indokoljak a cukorbetegek otthoni tAmogatasanak fontosségat.
Jelenleg a paciensek tapasztalatokra és taldlgatasra alapozzédk az inzulinmennyiség
szamitasat, ami hibakhoz vezet. A tal alacsony értékek (hipoglikémia) veszélyeztetik
a cukorbeteg életét, a tiul magas értékek (hiperglikémia) pedig novelik a HbAlc szintet,
ezaltal a szovGdmények kialakulasanak esélyét.

Ezen megfigyelések alapozzak meg azt a gondolatot, miszerint sziikség van olyan al-
goritmusokra, melyek a vércukorérték és az inzulinigény precizebb szdmitasara képesek.
Az interdiszciplinaris tudomanyteriiletek fejlédésével lehetGség van arra, hogy egyesitsiik
a szamitastechnika eszkozeit mas tudomanyok ujitasaival. Az egészségiigyi informatika
egyesiti az orvosbiologia eredményeit informatikai megoldasokkal, igy a fejlett algorit-
musok egy felhasznalobarat feliilettel parosulva nagy segitséget jelenthetnek a jarobeteg

ellatasban.

1.3. A dolgozat felépitése

A kovetkezGkben bemutatasra keriil az altalunk hasznalt modszer és a tesztek ered-
ményei. A 2. fejezet bemutatja a megoldasunk logikajat, illetve az e szerinti prob-
lémakdoroket, melyekre a szakirodalomban tobb megoldas is taldlhato. Részletesen
bemutatjuk az alkalmazott modelleket, ezek Osszekapcsolasat és a kiilonb6z6 modell-
tanitasokat. Ezutan a Validdcio cim( részben az adatsorok, a rajtuk végzett tesztek
és azok eredményeinek bemutatasa kovetkezik, részletesen kitérve ezek értelmezésére. A
4. fejezet tartalmazza az altalunk készitett szoftver leirasat, mellyel a tesztelést, illetve a
késGbbi gyakorlati megvalositast segitjiik els. Végiil 6sszefoglaljuk a dolgozatot és kite-

kintiink a jov6beli munkankra.



2. fejezet

A modszer

A feladat a vércukorszint kivetése a bemeneti érték, az elfogyasztott étel, illetve a beadott
inzulin figyelembevételével. A problémakor nem ismeretlen, szimos vércukorszint becsld
és tapanyag felszivodast modellezé megoldas taldlhaté a szakirodalomban. Egy résziik
gyakorlatban is alkalmazott; az inzulinpumpdkban twjonnan el&szeretettel hasznalnak
rovidtava eldrejelzs algoritmusokat [9]. Ennek ellenére, egy a teriilet minden lehet&ségét
és igényét magaba foglald, komplex modell méaig hidnyzik a gyakorlatban.

A modelliinket a valosaghoz lehet6 leginkabb kozelitve alkottuk meg. Az egészségiigyi
informatikdban fontos az olyan eszk6zok hasznélata, melyek valamilyen szinten kdvetik
a valos biologiai folyamatokat, hiszen az ilyen algoritmusokban rejlik a legnagyobb erd,
ezek fejleszthetGek a leginkdbb a legijabb orvostudoméanyi megfigyeléseknek megfelelGen.
E gondolatmenetet kovetve valasztottuk ki a modelleket és hasznaltuk a genetikus algo-
ritmust, mint paraméter identifikacids eljarast.

A teljes anyagcsere folyamat két f§ részre oszthatd, ahogy az a 2.1. &bran latszik.
Az els6 rész a taplalék és a monoszacharidok felszivodasa. Az elfogyasztott étel elGszor a
gyomorba keriil, ahol megkezdddik a tapanyagok atalakulésa és felszivodasa. Ezutan az
étel tovabbhalad a bélrendszerbe, ahol lezajlik a felszivodasi folyamat nagy része, koztiik
a szamunkra fontos, vércukorszint emelS hatéassal jaro gliikoz felszivodas. A szabélyozés
maésik része a teljes gliikoz felszivodast és az inzulin termelést vezérls rendszer. Ide tartozik
az agy, a maj, a hasnyalmirigy és a sejtek. A glikémia, azaz a vér gliikdzszintjének val-
tozdsat az agy érzékeli, mely az ingadozasnak megfelelGen impulzust kiild a hasnyalmirigy
szamara. A hasnyalmirigy magas vércukorszint hatasara a sejtek cukorfelvételét serkents
inzulint (béta-sejtek segitségével), alacsony vércukorszint hatésara pedig a maj gliikozter-
melését 6sztonz6 glitkagont bocsat ki. A leirt folyamat természetesen egy egészséges ember
szervezetére igaz, éppen ezért a feladat nem csak olyan modell keresése, mely ezt a folya-
matot szimulalja, hanem fontos, hogy a bé paraméterezés segitségével egyénre szabottan

végezhessiink szamitasokat.
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2.1. 4bra. Az anyagcsere folyamata

A modszeriink tiikrozi az el6bb leirt felosztast. A szakirodalomban talalhaté két modell
kombinélasaval a teljes anyagcserét szimulalé algoritmus készithets. Ennek megfelelGen

két state-of-the-art modszert valasztottunk ki, melyeket a kovetkez6 alfejezetekben tér-

gyalunk meg.
2.1.  Glikozfelszivodasi modell
A tapanyag-felszivodas modellezésére sok modszer talalhatd a szakirodalomban. A
legismertebb modell a Diabetes Advisory System (DIAS) &ltal hasznalt gliikozfelszivodasi
algoritmus, amely S. Andreassen és tarsai nevéhez kithets [10]. A DIAS modell, mely egy-
ben tartalmaz inzulint kezelG egyenleteket is, egy egyszerd egy-kompartmentes modszert
tartalmaz, mely nem bizonyul elég pontosnak a otthoni betegellatdsban valo hatékony al-
kalmazasra. Sok masik algoritmus is épiil erre a megoldasra, de ezen modellek hatranya,
hogy altaldnos szénhidrat mennyiséggel szamolnak, nem kezelik a kevert étkezést, illetve
bizonyos tapanyagokat is figyelmen kiviil hagynak. Ezzel szemben a két-kompartmentes
modellek mar pontosabban abréazoljak a valosagban lejatszodo folyamatokat. [11] Ezen

fejlettebb modellek b6vebb paraméterezésiiek, a bélrendszer mellett a gyomor komponenst



is figyelembe veszik, illetve tobbféle tadpanyagot kezelnek megengedve a kevert étkezéseket

is.

( Gyomor ) Bélrendszer

sLipids —» AeLipids
sProteins —» AeProteins

sFibres —» AeFibres =——>| iFibres —» AfFibres
= sMonosac —» AeMonosac —>»| iMonosac | AaMonosac
28 | A asstrch, A histarch,
U%f sStarch —>» AeStarch  ——>| iStarch
AmMonosaccharide
AmStarch

2.2. dbra. A modell felépitése

Munkéank sorén egy fejlett, state-of-the-art, két-kompartmentes modellt vilasztottunk
[12]|, melynek felépitése a 2.2. abran lathatéo. A modszernek szémos olyan attributuma
van, mely mas, a szakirodalomban taldlhaté modellt nem jellemez. Az egyik legfontosabb
a kevert étkezések tamogatasa a glikémias index (GI) bevezetésével [13]. A glikémias index
megmutatja az egyes élelmiszerek vércukorérték emelS hatasat. A kiilonbozd ételekhez
kiilénboz6 értéket rendelve meg lehet Sket kiilonboztetni a felszivodas szempontjabol, és
gyakorlatilag kiilon, egy idépontban torténd étkezésekként lehet Sket kezelni. Ezzel a
modszerrel rendkiviil élethi tapanyagfelszivodasi modell készithetd, mely lehet6vé teszi
akéar az ételek kiilénboz6 komponensekre vald felbontasat is. A modszer 0-t6l 140-ig tarto
skalazassal kezeli a glikémias indexeket, ahol a 140-es érték tartozik a cukorhoz, hiszen a
gliikoz bir a legmagasabb, legintenzivebb vércukoremel§ hatassal.

Az atlapolodo étkezések kezelése szintén sajatos jellemzdGje a modellnek, mely egy-
ben elvaras is a glikémias indexek megfelels kezeléséhez. Atlapolodéd étkezésrsl akkor
beszéliink, amikor két étkezés kozott olyan rovid id6 telik el, hogy az el6z6 taplalékbevitel
okozta felszivodas még folyamatban van az éppen aktudlis étkezésnél. A modszer tovabbi,
egyedi funkciokkal is bir, melyeket az egyenletek elemzése kdzben fogunk bé&vebben kifej-
teni. Mivel ez jelentésen befolyasolja a vércukorszint valtozéasat, ezért kulcsfontossagu
ezen esetek helyes lekezelése. Alkalmazasunk e modell hasznalataval egyedivé valik, hiszen
jelenleg nincs megfelel§ program, amely képes kevert és atlapol6do étkezéseket kezelni,
mindezt a glikémias index segitségével.

A modell {6 bemeneti paraméterei (2.2. abra) a fehérje (Proteins), a zsir (Lipids), a

rost (Fibres), a monoszacharid (Monosac) és a keményits (Starch) mennyisége. Az algo-



ritmus egyszer( anyagmérleg egyenleteket hasznél, melyeket a kovetkez6kben ismertetiink
a taplalék haladasa szerinti sorrendben. Az egyenletekben talalhaté konstansok értékeit

a [12] hivatkozas tartalmazza.

sProteins(t;y1) = sProteins(t;) + AmProteins(t;) — AeProteins(t;) (2.1)
sLipids(ti+1) = sLipids(t;) + AmLipids(t;) — AeLipids(t;) (2.2)
sFibres(t;y1) = sFibres(t;) + AmFibres(t;) — AeFibres(t;) (2.3)

sMonosac(ti1) = sMonosac(t;) + AmMonosac(t;) * CHO Avail
—AeMonosac(t;) + Z AsStarchgr(t;) (2.4)
a1

sStarchgy(tir1) = sStarchgr(t;) + AmMonosacg(t;) * C HO Avail
—AeStarchg(t;) — AsStarchgr(t;) (2.5)

A 2.1. - 2.5. egyenletek a gyomor kompartmentre vonatkoznak és analog modon a jelen
levs anyagmennyiséget (’s’ prefix), az elfogyasztott taplalékot ('m’ prefix) és a kiiiriils
mennyiséget (’e’ prefix) veszik figyelembe. E harom tag kozil, egyediiliként a kitiriils
mennyiség szamitésara kell tovabbi egyenleteket felirni, ezt a kovetkez6kben targyaljuk.
A C'HOAwail konstans jeloli a gyomor monoszacharid és keményitd felvételi ardnyat az
elfogyasztott ételbsl, ennek értéke 0,76. A keményité monoszachariddd bomlasat a 2.4.
egyenletben megjelend sStarch tag jelzi.

Ahhoz, hogy minden ismeretlen elt{injon a gyomorra vonatkozd egyenletekbdl, sziik-
ség van a taplalék osszetevGk bélrendszerbe valo tavozasanak és ehhez azok energidinak
kiszamolasara. Emellett még ki kell szamolni a keményiték lebomlasi aranyat, amely a

fejezet végén keriil kifejtésre.

GER

AeStateVar; = At x sTateVar; * STotalEnergy (2.6)
sTotal Energy = Z sEnergy, (2.7)

J
sEnergy; = sStateVar; x EnergyDensity; (2.8)



A AeStateVar; valtoz6 adja meg az i. tapanyag tavozasi mennyiségét a bélrendszerbe.
Ennek meghatarozésidhoz sziikség van a sStateVar; valtozoban tarolt j-edik tdpanyag
mennyiségére a gyomorban, a gyomoriiriilési aranyra (GER - lasd kés6bb) és ezen kiviil
a gyomor teljes energiatartalmara (sTotal Energy). Ennek szamolasara a 2.9. egyenlet
ad magyarazatot, ahol az sEnergy; jeloli az adott tdpanyag Osszenergidjat, mely a 2.10.
egyenletben lefrtaknak megfelelen kaphat6 meg a tapanyag mennyiségének (sStateVar;)
és egységnyi energidjanak (EnergyDensity;) szorzataként. Az utobbi érték a feheérje,
a monoszacharid és a rost esetében 17kJ/g, a rost esetében OkJ/g és 39kJ/g a zsirra
vonatkozoban.

A gyomorbol valo kiiiriilés mértékét a gyomoriiriilési rata (GER [kJ/min]) jelzi.

BM\ 0425
GER = SER* BM x (W) * (1— esvol/sVolo) (2.9)

sVol = (sProtez'ns + sLipids + sF'ibres + Z sStarchG1> * 3
GI

+sMonosac * 18 (2.10)

A gyomor kiiiriilési aranyat befolyasolja a specilis iiriilési arany (SER), melynek
értéke 0.161, a testtomeg (BM |kg|) és a gyomorban 1év6 étel mennyisége (sV ol [ml]). Az
sVoly konstans értéke 225 ml. A 2.7. egyenlet adja meg a gyomor tartalmanak kiszdmolasi
modjat.

Ismerve a gyomor részre vonatkozo Osszes egyenletet, attérhetiink a bélrendszer kom-
ponensre. A gyomorbol a tdpanyagok a bélrendszerbe jutnak a zsir és a protein kivételével,
hiszen ezek a tapanyagok nem jatszanak szerepet az emésztés kovetkezs szakaszaban. A
rost mennyiségének alakulasat a 2.11. és a 2.12. egyenlet irja le. Az ’i’ el6tag jeloli a bél-
rendszerben 1évé mennyiséget, az ’e’ elGtag jeloli a gyomorbol érkezé tapanyagot, mig az
't” jelolés a bélrendszerbdl salakanyagként tdvozo mennyiségre vonatkozik. A kivalasztasra

vonatkozo Tyiyes exponencidlis konstans értéke 180 perc.

iFibr(tiq) = iFibr(t;) + AeFibr(t;) — AfFibr(t;) (2.11)

AfFibr(t;) = iFibr(t;) « (1 — e At/ 7sibres) (2.12)

A bélrendszerben 1év6 keményitsé anyagmeérleg egyenlete (2.13.) tartalmazza a

keményit6 lebomlasi fliggvenyt (AiStarchgy(t;)), amely késébb keriil kifejtésre.

iStarchgr(tit1) = iStarchgr(t;) + AeStarchgr(t;) — AiStarcheg(t;) (2.13)
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A monoszacharid alakuldsanak leirasa (2.14.)  bonyolultnak szamit az el6bbi
egyenletekhez képest. Az aktualisan jelen 1évS (iMonosac(t;)), a gyomorbodl érkezd
(AeMonosac(t;)) mennyiség, illetve a keményité lebomlasa (>, ; AiStarcheg(t;)) mel-
lett figyelembe kell venni a bélfalon keresztiil torténd felszivodast (AaMonosac(t;)) is. Ez

utobbi leirdsara a 2.15. - 2.18. egyenletek szolgalnak.

iMonosac(tiy1) = iMonosac(t;) + AeMonosac(t;) — AaMonosac(t;)

+ " AiStarche () (2.14)

Gr

_ A
AaMonosac(t;) = min {iMonosac(ti) * <1 —e Twall) , (AR x At)} (2.15)
Twall = Twally * 1Fibres/iMass (2.16)

iMass(t;) = iMonosac(t;) + Z AiStarchgy(t;) + iWater(t;) + i Fibres (2.17)
al

iWater(t;) = iMonosac(t;) * 37 (2.18)

A monoszacharid felszivodasara vonatkozik a maximalis felszivodasi rata ([AR),
melynek értéke 2 g/perc. Ennek megfelelen a 2.15. egyenlet egy minimum kivalaszté-
son alapul, melynek méasik részében szerepld 7, jeloli azt az atlagos id6t, ami alatt
az étel eléri a bélfalat és a felszivodas megkezdSdik. Ennek szamolasdhoz kell a 7,a1,
konstans, melynek értéke 1000 perc, a gyomorban 1évé rost mennyisége, illetve a bél-
ben 1év6 tapanyagok tomege (iMass), melynek egyenlete a 2.17. pontban lathato. Az
Ossztomeg meghatarozasahoz a bélrendszerben adott idGpillanatban 1évé viz mennyisége
(iWater(t;)) sziikséges a korabban kiszamolt értékeken kiviil, melynek kiszamitasi modjat
a 2.18. egyenlet adja meg. Ezzel teljes a bélrendszer leird egyenletek sora.

Az alfejezetben kordbban emlitett keményits lebomlasat leird egyenletek a 2.19. - 2.21.
pontokban lathatok. Az elsé egyenlet irja le a gyomorra jellemzd keményit lebomlasat,
mig a masodik egyenlet jelenti a bélrendszerben lezajlo lebomlast. Ezek megoldasahoz
sziikség van az adott glikémias index( keményits lebomlasi idejére (7¢; [min]). A refe-
renciaként hasznalt fehér kenyér konstans lebomlasi ideje 1199 = 28 perc, az a konstans

értéke pedig 0,0125. G1 jelenti az adott glikémias indexet.

AsStarchg(t;) = sStarchher(t;) * (1 — e‘At/TG’) (2.19)
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AiStarche(t;) = iStarchhg(t;) * (1 — e‘At/TC”) (2.20)

Tar = Tioo * [1 + a * (100 — GI)] (2.21)

A bevitt taplalék vércukoremelS hatasat a 2.16. egyenletbdl kaphatd meg. A modell

tovabbi leirasat a [12] hivatkozas tartalmazza.

2.2, Inzulinfelszivoddsi modell

A gliikozfelszivodas mellett az inzulin felszivodas (evoltcio) kezelése a maésik
OsszetevGje a glikémia nyomon kovetésének. FEzen a teriileten még a gliikdzfelszivodés
részben emlitettnél is tobb modszer talalhato [14]. A legels§ és maig a gyakorlatban
alkalmazott modell a Minimal Model [15] volt. Az azota megjelend megoldasok ezt a
modszert veszik alapul és probaljak tokéletesiteni, kibdviteni az alap egyenleteket [16].
A Minimal Model hatrdnya, hogy az egyszertisége és a kevés paraméter miatt nem ren-
delkezik elég pontos elGrejelzési potencidllal. A szabélyozastechnika teriiletére jellemzs
differencidlegyenleteken alapul6 modellek azonban néhany pontban eltérnek egymastol.

Az el6bb emlitett algoritmusok kozonséges differencial egyenleteken alapulnak, de 1éteznek

2.1. tablazat. A glikoz vezérld modellre vonatkozo paraméterek

Név Leirés Mértékegység
Ko Inzulin fiiggs szovetek gliikoz felvétele 1/(min*pM)
Tan A maj gliikoz termelésének és az inzulin-fiiggetlen mmol/(min*kgBW)

szovetek gliikoz felvételi aranya

Vo Gliikoz latszolagos eloszlasa L/kgBW
'K,  Elsorendd inzulin elttnési rata 1/min
Tigmee  Masodik fazist inzulin felszabaditss maximuma pmol/ (min*kgBW)
V;  Inzulin latszolagos eloszlasa L/kgBW
7, A hasnyalmirigy masodlagos inzulin kibocsatasanak min
késleltetése
twmess A beadott inzulin felszivodasi maximumanak ideje min

(inzulintipusonként ismert)

G* A vércukorszint, amelyen az inzulin kibocsatas fele a  mmol/l
maximalis értéknek

y A hasnyalmirigy reagalésat kifejez6 konstans a gliikoz -

koncentréciora

12



integro-differencial egyenleteken [17|, parcialis differencial egyenleteken [18| és diszkrét-
késleltetésti differencial egyenleteken (DDE) alapulé [19] megoldasok is. Ezen kiviil
megemlitend6k a becslésen és kiilonb6z6 heurisztikdkon alapulé modszerek, de ezek tér-
gyalasaval ez a dolgozat nem foglalkozik.

Moédszeriinkben egy DDE alapt modellt valasztottunk P. Palumbo és tarsaitol |20],
amelynek egyenletei a késleltetés nélkiili, nemlinearis rendszereken alapulnak (ODE). A
modell a b6 paraméterezés révén képes kezelni 1-es és 2-es tipusu cukorbetegeket is. A
paramétereket a 2.1. tablazat foglalja Gssze. Az algoritmusok lehet&séget adnak inzulin
injekci6 és inzulin pumpa kezelésére is. A modell 4 {6 egyenlete a 2.22. - 2.25. pontokban
lathato. Az elsg sor a glitkozszint szamolasara vonatkozik (G [mmol/l]), mig a masodik
egyenlet az inzulin evolicio vagy inzulinémia (I [pmol/l|) alakulasat szamolja. A 2.24. és
a 2.25. egyenlet két szubkutan inzulin raktar (elérhet6 Sy [pmol/kg| és nem elérhets S,
[pmol/kg]) kiszamolasi modjat tartalmazza, ahol u(t) jeloli a beadott inzulin mennyiségét
pmol-ban. A bér alatti raktarak bevezetésével a modszer a valésaghoz kozelebbi, tobb

lépests dbrazolasat adja az inzulin felszivodasanak.

% = —K,uG(H)I(t) + % (2.22)
= —Eal(0) + T (Gl = 1) + () (2.23)
dj;l _ _tm;I Su(6) — () (2.25)

Az inzulinémia szamitasiahoz hasznalt f(G) fiiggvény a belsé inzulin termelést mo-
dellezi.

fioy— &) (2.26)

Az emlitett két modell Gsszekapcsolasdhoz a 2.21. egyenlet apré modositasira van
sziikség. Az egyenletet a monoszacharid bélfalon valo felszivodasat leiro egyenlettel (2.16.)

Osszekapcsolva az alabbi 6sszefiiggést kapjuk:

dG = — K,,G()I(t) + Ton + AaMonosac(t) (2.27)
dt Ve
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2.8, Modell tanitas

A gliikozfelszivodéasi modell paraméterezése altalanosithatoé az Osszes paciensre. Nyil-
van nem jelenthet6 ki, hogy minden egyes beteg ugyanolyan médon reagal a bevitt tap-
lalékra, de mivel feltételezziik, hogy az étel emésztésében nincsen rendellenesség, ezért
kozel azonos modon kezelhetGek a modellt hasznalok. Ezzel ellentétben az inzulin fel-
szivodasa cukorbetegenként eltérs. A valasztott modszer bs paraméterezése lehetGséget ad
arra, hogy egy egyén sajat anyagcsere jellemz6it iiltessiik a modellbe. Ezen paraméterek
meghatarozasara alkalmas az intravénés gliikoz tolerancia teszt, amely a gyakorlatban ne-
hezen kivitelezhets, kényelmetlenségekkel jaro felmérés. Ennél fogva a modell személyre
szabasahoz paraméterbecsld algoritmusokra van sziikség. Az ilyen algoritmusok hosszi
kozott. Hidba lesz pontos a modell, ha a felhasznalonak tobb orat kell varnia a megoldéasra,
hiszen ez a gyakorlatban teljesen elfogadhatatlan varakozasi id6t eredményezne. Ezzel
szemben a gyors, de pontatlan megoldas sem visz el6rébb, éppen ezért mély elemzésre van
sziikség. Jelen fazisban arra vagyunk kivancsiak, hogy egyaltalan kivitelezhets-e egy ilyen
paraméter becslés ezen a teriileten és hogy milyen mértéki eredmény javulast varhatunk
az algoritmusoktol.

A paramétertér sziikitésre szorul, hiszen bizonyos paramétereknek kicsi az egyéni
variabilitidsa, melyet a bekezdésben érzékenységi tesztiink tamaszt ald. A kevés szamu
paraméter lehet6vé teszi, hogy az algoritmusok ugyanannyi idé alatt nagyobb keresési tér-
ben, illetve kisebb lépéskozzel dolgozzanak, ezért az ideédlis minddssze néhany ismeretlen

paraméter. A probléma megoldasara egy modell érzékenységi tesztet hajtottunk végre,

2.2. tablazat. Modell érzékenységi teszt

Eredmény eltérés adott paraméter valtoztatasnél

Paraméter Sorrend
5% 50 % 200 %
Koy 5,27 % 37,45 % 71,46 % 2.
Ton 0,27 % 2,71 % 10,92 % 4.
Vo 0,26 % 1,80 % 3,61 % 5.
K, 2,25 % 22,38 % 82,57 % 3.
TiGmaz 0,07 % 0,74 % 2,91 % 6./7.
Vi 5,46 % 50,23 % 145,09 % 1.
Tq 0,01 % 0,08 % 0,33 % 8./9.
G* 0,08 % 0,67 % 1,37 % 6./7.
v 0,01 % 0,11 % 0,27 % 8./9.
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melyet a 2.2. tablazat szemléltet. A paramétereket egy kezdeti értékrdl kezdtiik el valtoz-
tatni kiilonb6z6 mértékben. Minden egyes teszt hasonl6é eredményt hozott, a kisérleteknél
ugyanazokra a paraméterekre reagalt a legérzékenyebben a modell. A teszt elvégzése utan
lesztikithet6 a keresend6 paraméterek szama 3 tagra: Vi, K4 és K.

Ahhoz, hogy az optimélishoz az eszkozok altal megengedett legkozelebbi megoldast
kapjuk, az egyik legegyszeritibb alkalmazhaté6 médszer az egy tartomanyon beliil minden,
a megadott feltételnek megfelels lehet&séget megvizsgalo algoritmus. A brute force algorit-
mus a beallitott keresési térben a megadott 1épéskoznek megfelelen az 6sszes paraméter-
kombindciot sorra veszi és kivalasztja a legjobb inputot. A moédszer elénye, hogy minden
lehet&séget elemez, hatranya a lassta futasi id6.

A masik altalunk vizsgalt eljaras a genetikus algoritmus [21]. A genetikus algo-
ritmusok a koriilottiink 1évs élgvilagot veszik alapul, melyet megprobal leforditani a
szamitogépek nyelvére. A genetika eszkozeivel tarkitott megoldas egy viszonylag gyors
futasi ideji, ugyanakkor célravezetd algoritmust eredményez. Fzen evoltcids algoritmusok
a keresztezés és mutacio eszkozét alkalmazva hoznak létre 1j populaciokat, melyeknek egy-
egy egyede jelenti a probléma egy megoldésat. Egy egyed tulajdonsagait a gének hataroz-
zak meg, ami jelen esetben a modell 3 legérzékenyebb paraméterét jelenti. Munkank soran
a GAlib nevii, Matthew Wall altal a Massachusetts Institute of Technology egyetemen
fejlesztett fiiggvénykonyvtarat! hasznaltuk, mely c+ -+ nyelven alkalmazhato genetikus al-
goritmusokat biztosit. A Pannon Egyetemen més projektek altal is hasznalt [22] konyvtér-
b6l a probléma megoldasahoz az alap "egyszerd" genetikus algoritmust valaszottuk, mely
nem atlapolédo populaciokat hasznal. Az algoritmus paraméterezését a kovetkezd pontok

foglaljak ossze:

e A genetikus algoritmus fitnesz fiiggvényeként a vércukorszint modell &ltal becsiilt

értékei és a valosdgban mért értékek kozotti eltérések osszege szolgalt.
e A mutéci6 értékét 0,1-re allitottuk, hogy csokkentsiik a beragadast.
o A keresztezés 0,9 valoszintiséggel tortént.

e A kivalasztas soran a legjobb eredmény elérésére torekedtiink, rulett szelekciot
hasznaltunk. Az algoritmus a kivalasztas sordn mindig tovabb viszi a legjobb

egyedet, ezt elitizmusnak nevezziik.

A populacié méretérdl, a generaciok szamarol és a paraméterek keresési terérdl a validacios

részben lesz sz0.

Thttp://lancet.mit.edu/ga/GAlib.html
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3. fejezet

Modell validacio

A modell implementalasa C++ nyelven tortént. A prototipus a szakirodalomban meg-
jelentetett eredményekkel [12, 20] keriilt dsszehasonlitasra, hogy meggy6zédjiink a meg-
valositas helyességér6l. A modell els6, java nyelven tortént megvalésitasanak bévebb
leirdsa a [23] tanulményban talalhato, a tesztek egy korabbi fazisa pedig a [24]| cikkben
olvashat6. A gliikoz-inzulin rendszer modell paraméterei a [25] cikkbdl szarmaznak és egy
elhizott betegen végzett intravénas gliikoztolerancia teszt eredményei. A paramétereken
végzett apro modositasok [20] egy el6rehaladott allapoti, 2-es tipusi cukorbeteg virtuélis
profiljat eredményezik. Ezen paraméter készletet foglalja 6ssze a 3.1. tablazat.

Miutan meggy6z6dtiink az implementalas helyességérsl, a modell validadlasahoz jaro-
betegek adatsorait hasznaltuk, melyeket a 3.1. alfejezet fejt ki b6vebben. A 3 adatsoron
a 2.3. alfejezetben emlitett modszerek szerint végeztiik a tesztelést. Els§ fazisban nem

tortént paraméter becslés, az adatsorok a korabban emlitett virtualis beteg paramétereivel

3.1. tablazat. A wvirtudlis beteg paraméterei

Paraméter Ertek
Ko 3,11%107°
T 0,003

Ve 0,187
K, 1,211 %1072
Vi 0,25
Ticmaz 0,236
Tq 24
G* 9
v 3,205
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(3.1. téablazat) keriiltek futtatésra (3.2. rész). Masodik korben a brute force modszer
keriilt kiprobélasra, melyet a 3.3. szekcio ismertet. Végiil elvégeztiik a modell tanitésat
a genetikus algoritmus segitségével (3.4. alfejezet).

Emellett vizsgaltuk az egyes teszteken beliil a hossziatava és a rovidtava el6rejelzések
hatékonysagat. Végeztiink egész napos szimulaciokat, melyek soran a modell zérus kezdd
inzulin szintrél inditva egy egész napi prognozist hajtott végre. Ezen tesztek el6nye az
atlapolodo étkezések és az 1j taplalékbevitelnél még jelenlévs inzulin felszivodas kezelése.
Emellett futtatasra keriiltek étkezésenkénti tesztek is, ahol a az algoritmus csak egy adott
étkezés és a hozza beadott inzulin rovidtava hatasait vizsgalta.

Ertékelési szempontunk szintén két részre oszthato. Figyeltiik az étkezések el6tti és a
2 oraval utani vércukorszint mérések modell becsléstsl valo eltérését, illetve megvizsgaltuk

az atlagos differenciat is a folyamatos mérést tartalmazo adatsorok esetében.

3.1. Adatsorok

A program tesztelésére 3 adatsor allt rendelkezésre (A, B1, B2), melyek 2 inzulinnal
kezelt cukorbeteg adatait és életmdd naploit tartalmaztak. Habar a Lavinia alkalmazés
alkalmas ezen életmdd naplok bevitelére, jelen tesztek soran a paciensek papir alapon
rogzitették étkezéseiket és az adagok lemérésével biztositottak a lehetd legpontosabb be-
menetet. A 2 diabetes mellitus-os személy adatait a 3.2 tablazat foglalja Gssze. Le-
olvashatd, hogy a modell bemenetként szolgald egységenkénti inzulin mennyiség mindkét
beteg esetében azonosan 6000 pmol, a hatasmaximum ideje pedig 60 perc. Annak ellenére,
hogy a val6sagban 2 kiilonb6z6 tipusi inzulinrél van sz6, a modell szempontjabol azonos
bemenetet jelentenek, amely a kimenetek egy megbizhato 6sszehasonlitasat biztositja.

Az A adatsor az A’ paciens naplojat tartalmazta. A 2-es tipust diabéteszes né a

3.2. tablazat. A tesztben szerepld, inzulinnal kezelt jarobetegek adatai

A’ péaciens 'B’ Paciens
Eletkor 61 20
Nem N6 Ferfi
Magassag 156 ¢m 196 cm
Testtomeg 78 kg 83 kg
Cukorbetegség tipusa 2-es tipus 1-es tipus
Inzulin tipusa Lispro Glulisine
Hatasmaximum ideje (tq0,1) 60 perc 60 perc
Egységenkénti hatéanyag 6000 pmol 6000 pmol
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balatonfiiredi MH Honvédkorhaz kezelt betege. A paciens jarobetegként keriilt ellatasra,
mindéssze az ingadozd vércukorszintjének beallitasa céljabol volt sziikség a korhazi felii-
gyeletre. A naplozas 6 napon keresztiil zajlott, igy az inzulin adagok mellett Gsszesen
15 étkezést és az ehhez tartozo 45 gliikdzszint mérést tartalmazza az adatsor. Az elfo-
gyasztott ételadagok tartalmazhatnak pontatlan értékeket abban az esetben, ha a kezelt
személy esetleg mas ételt vagy nem azt az adagot fogyasztotta, amit elGirtak. A vércukor-
szint mérés egy atlagos ujjbegyes vércukorszintmérs eszkozzel tértént étkezések el6tt és
utan, tehat ebben az esetben nem allt rendelkezésiinkre folyamatos, valos ideji gliikozszint
naplozés. A mérGeszkoz hibatartomanya 1 mmol/] alatt talalhato.

A B1 és B2 adatsor esetében nem beszélhetiink ilyen hibakrol, hiszen egy-egy, egya-
rant a 'B’ paciensen végzett ellenérzott kisérletrsl van sz6. A 'B’ beteg egy fiatal, aktiv
életet €16, 1-es tipusu cukorbeteg. A mérés a Medtronic cég altal fejlesztett folyamatos,
valos ideji gliikozmonitorozo késziilékkel! zajlott, amely 5 percenkénti szoveti vércukor-
szintmérést tesz lehetévé, igy folyamatos gliikozszint naplé allt rendelkezésiinkre. A
mérdeszkoz hibatartoméanya szintén lmmol/1 koriil mozog. A Bl és a B2 adatsor egyarant
3 napi mérést és 13 étkezést tartalmaz. A teszt soran az inzulin adagok precizen voltak
feljegyezve a beadas helyével egyiitt, az étel adagok pontosan voltak mérlegelve, és min-
den aktivitds naplozva volt, hogy a hibas értékeket minimalisra szoritsuk. Az étkezések

idejét mindkét cukorbeteg esetében 5 percre allitottuk.

3.2.  Tesztek a virtualis beteg paramétereivel

A validaci6 folyamatanak els6 lépéseként az egyes adatsorokat kozds paraméterezéssel
futtattuk, mely paraméter készlet megegyezik a 3.1. tablazatban latottakkal, kivéve a
T'icmaz konstanst, melyet 0,1-re allitottunk, hogy egy elérehaladott dllapott 2-es és egy 1-
es tipusi cukorbeteghez jobban ill6 profilt kapjunk. A betegekhez tartozo naplofajlok
koziil lathato egy példa a 3.3. tablazatban, ami a modell bemeneteként szolgal. A
2-es tipusu cukorbeteghez tartozo téblazat elsé oszlopaban az étkezés idGpontja, mé-
sodiktol a hatodik oszlopaban az ételek és az azokhoz tartozd tapanyagértékek, utana az
étkezés elGtti és az étkezés utan 2 oraval mért vércukorérték mM=mmol/1 mértékegység-
ben és végiil a beadott inzulin mennyisége lathato. A tesztek soran a hosszu tava, ugy-
nevezett bazis inzulin nem keriilt betaplalasra a modellbe, hiszen az mas tipust szimula-
ciot igényelne, raadasul a kisérletek egyelére csak az étkezések hatasanak megfigyelésére
irdnyultak.

Az étkezésenként végzett felbontas soran minden taplalékbevitel kiilon tesztként volt

kezelve zérus indulé inzulin szinttel. Ebben az esetben a modell nem képes kezelni az

Thttp://www.medtronic-diabetes.hu/product-information /guardian-real-time /index.html
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3.3. tablazat. Az A’ pdciens eqy napi példa bemenete

Etkezés Vércukor érték )
Id6pont — - - Inzulin
Etel neve | Szénhidr. | Fehérje| Zsir | GI | elGtte utana

Kockasajt 0,68 g 0,68 ¢g | 85g | 55
Margarin 0,06 g 0,09g | 237g | 0
8:00 51mM | 22mM | 10e

Dzsem 13,45 g 0,14g | 0,1 g | 30

Zsemle 46,17 g 761¢g | 0,57g | 80
Csontleves 7,15 ¢g 1,89 g | 1,42 g | 40
Pulykacomb| 0,6 g 31,7¢g | 188 ¢g | 0
12:00 55 mM | 10,2 mM| 8e
Burgonya 23,74 g 299 ¢ |49 g | 95
Csalamadé 12 ¢ 04g |0,06g | 15
Csikostok. 6,96 g 173¢g | 15,5 g | 10
18:00 Rizs 30,27 g 289 ¢g | 413¢g |90 | 85 mM | 10,9 mM| 6 e
Zsemle 46,17 g 761g | 0,57g | 80

atlapolodo étkezéseket, azonban egy rovid tava szamitasnal az el6zmények gyakran is-
meretlenek. Ezzel szemben az egész napos tesztnél egy egész napi profil futtatasra keriilt,
igy a program mar szamolt ezekkel az atlapolodasokkal. Természetesen ez utdobbi a
valosaghoz kozelebbi modellezést jelent, azonban a hosszutavi futds miatt nagyobb hi-
bak keletkezhetnek, hiszen a vércukorszint értékek az étkezéseknél nincsenek korrigalva a
valésdgban mért értékeknek megfelelGen. A teszt soran kapott eredményeket a 3.4., 3.6. és
a 3.8. tablazatok foglaljak 6ssze. Az oszlopokban Gsszehasonlitasra keriil az étkezésenként
ujrainditott teszt és az egész napos teszt, félkoveér stilussal szerepel a paronkénti jobb ered-
meény.

A napok legelsé étkezéseinél altalaban megegyezik a kimenet, hiszen ekkor egyik nem
volt korabbi étkezés, aminek kdvetkeztében a tapanyag- és inzulinfelszivodas még folya-
matban lenne. A B2 tesztnél lathato kis kiilonbségek oka, hogy ott nem a napi elsé
étkezéskor, hanem minden nap 7 6rakor lett elinditva a modell.

A virtuélis paramétereken végzett validacio eredményeinek Gsszefoglalasa a 3.5.; 3.7.
és a 3.9. tablazatokban olvashatoak. Az eltérések Osszege az Osszes étkezéshez tartozo,
étkezésenként 2 modell altali vércukorszint becslés Gsszes hibajat jelenti, mig az eltérések
atlaga ezen szamok kozépértékét adja meg. Ezen kiviil vizsgéltuk még az eltérés mértékét
is, hiszen a célunk az 1 mmol/l-es hibahataron beliilre keriilés, de hosszi tavon a 3 mmol/1
is elfogadhat6 hibanak mondhato.

Habar a 'B’ cukorbeteghez tartozé Bl és B2 adatsorok tartalmaznak folyamatos
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3.4. tablazat. Eredmények az A’ adatsoron a virtudlis beteg paramétereivel végzett teszthez

Id6pont Abszolut eltérés mért és becsiilt érték kozott (mmol/1)
Etkezés utan 2 oraval Etkezés utan 4/6 6raval
Nap Etkezés Etkezéses Napi Etkezéses Napi
felbontas felbontas felbontés felbontas
reggeli 2,32 2,32 1,05 1,05
1. ebéd 6,04 0,40 6,86 7,76
vacsora - - 1,66 1,97
2 | ebed | 558 | 558 | - -
] reggeli | 1133 | 11,33 | 07 | 107 |
3. ebéd 0,67 3,54 4,97 5,27
vacsora 16,37 12,79 7,59 6,28
] reggeli | 310 | 310 | 103 | 1,03 |
4. ebéd 3,28 0,81 0,61 1,08
vacsora 7,10 4,64 3,34 3,06
] reggeli | 154 | 154 | 208 | 208 |
5. ebéd 7,44 2,84 1,58 1,99
vacsora 2,24 0,62 2,85 3,38
| ebed | 181 | 181 | 612 | 612 |
6 vacsora 0,16 2,46 2,31 2,56

3.5. tdblazat. A wvirtudlis beteg paramétereivel végzett validdcios eredmények az A’ adat-

s0Tron

A teszt - 15 étkezés Etkezésenkénti
Napi bontas
felosztas

Eltérések Osszege 113 mmol/1 99,38 mmol/l
Atlagos eltérés 4,04 mmol/1 3,55 mmol/l

< 1 mmol/1 11 % 11 %

< 3 mmol/] 54 % 57 %

Eltérés mértéke
< 5 mmol/] 68 % 75 %
< 8 mmol/] 93 % 93 %

gliik6zszint monitorozast, az els6 tesztek sordn nem keriiltek felhasznalasra, hiszen arra

voltunk kivancsiak, hogy az étkezés utan 2 és 4/6 oraval mért értékek mennyire becsiil-
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het6k a modszer segitségével.

3.6. tdblazat. Eredmények a ’B1’ adatsoron a virtudlis beteg paramétereivel végzett teszthez

Id6pont Abszolut eltérés mért és becsiilt érték kozott (mmol/1)
Etkezés utan 2 oraval Etkezés utan 4 6raval
Nap Etkezés Etkezéses Napi Etkezéses Napi
felbontas felbontas felbontas felbontas
ebéd 3,37 3,37 0,10 1,01
1. uzsonna 3,00 4,92 2,00 0,33
vacsora 2,17 0,26 - -
] reggeli | 075 | 07 | 08 | 086 |
tizorai 1 1,18 4,00 0,92 2,78
5 tizorai 2 6,25 2,44 7,64 7,02
ebéd 0,03 3,07 7,71 6,26
vacsora 1,33 5,63 1,26 0,30
potvacsora 1 6,86 0,72 - -
] reggeli | 062 | 062 | 389 | 0,78 |
tizorai 6,17 1,65 1,47 1,76
> ebéd 7,08 3,50 0,70 0,12
vacsora 1,46 2,47 5,44 5,61

3.7. tablazat. A wirtudlis beteg paramétereivel végzett validdcios eredmények a 'B1’ adat-

soron
B1 teszt - 13 étkezés Etkezésenkénti )
Napi bontas
felosztas

Eltérések Gsszege 72,26 mmol/1 60,23 mmol/l
Atlagos eltérés 3,01 mmol/1 2,51 mmol/]

< 1 mmol/1 29 % 38 %

< 3 mmol/1 63 % 63 %

Eltérés mértéke
< 5 mmol/] 71 % 83 %
< 8 mmol/1 100 % 100 %

Az eredmények azt mutatjak, hogy egész napos teszt sordn a modell szamitasai

kozelebb allnak a valosdghoz (3.5., 3.7. és a 3.9. tablazatok). Az eltérések Osszegében és
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3.8. tablazat. Eredmények a 'B2’ adatsoron a virtudlis beteg paramétereivel végzelt teszthez

Id6pont Abszolut eltérés mért és becsiilt érték kozott (mmol/1)
Etkezés utan 2 6raval Etkezés utan 4/6 oraval
Nap Etkezés Etkezéses Napi Etkezéses Napi
felbontas felbontés felbontas felbontas
) vacsora 0,35 0,50 3,20 2,09
poétvacsora 11,12 1,04 1,13 2,48
| reggeli | 160 | 1,55 | 1,00 | 364 |
ebéd 14,73 3,51 8,55 5,06
uzsonna 9,79 3,89 2,99 433
2. uzsonna 2 13,84 2,68 16,12 8,34
vacsora 4,46 5,55 6,17 3,47
potvacsora 1 15,87 3,02 19,75 1,82
potvacsora 2 13,98 1,31 15,76 1,34
| reggeli | 132 | 1,16 | 3,08 | 3,75 |
ebéd 3,04 1,69 3,04 0,99
> uzsonna 20,94 1,10 2,81 3,14
vacsora 1,01 2,20 2,65 2,23

3.9. tablazat. A wvirtudlis beteg paramétereivel végzett validdcios eredmények a B2’ adat-

soron
B2 teszt - 13 étkezés Etkezésenkénti i
Napi bontas
felosztas

Eltérések Osszege 194,31 mmol/1 71,88 mmol/l
Atlagos eltérés 7,47 mmol/1 2,76 mmol/l

< 1 mmol/] 4% 8 %

< 3 mmol/] 35 % 58 %

Eltérés mértéke
< 5 mmol/] 54 % 88 %
< 8 mmol/] 62 % 100 %

atlagaban jelentGs javulas tapasztalhato, mely minden esetben eléri legalabb a 10 %-ot.
A B2 teszt esetében, ahol az étkezések egy napon beliil nagyon stirten helyezkedtek el,
egyértelmiien latszik a atlapolodasok kezelésének fontossaga; az eltérések 6sszegében tobb

mint 60%-os javulast sikeriilt elérni a napi felosztassal, igy az atlagos eltérés lecsokkent
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3 mmol/l ala. A kategorizalt eltéréseknél (3.4., 3.6. és a 3.8. tablazatok) mar nem ilyen

egyértelmi a fejlédés. Jol megvizsgilva ezeket az eltéréseket latszik, hogy abban az e-

setben amikor a napi felbontés hozott jobb eredményt, a masik modszer nagyot hibazott.

Ezzel ellentétben az étkezésenként futtatott szimulicié helyessége esetén, ha az egész na-

pos teszt ugyan rosszabb eredményt is ad, de az eltérés nem olyan kimagaslo. Az emlitett

tablazatok bévebb elemzése a 3.5. alfejezetben olvashato, a tesztek néhany kimenetének

grafikus

mmol/l
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kirajzolasa a 3.1. - 3.4. abrékon lathato.
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. Bl teszt 1. nap (folytonos vonal - modell becslés, szaggatott vonal - valds mérés)
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. Bl teszt 3. nap (folytonos vonal - modell becslés, szaggatott vonal - valds mérés)
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3.3. abra. B2 teszt 1. nap (folytonos vonal - modell becslés, szaggatott vonal - valds mérés)

3.3.  Brute force algoritmus

A modell tanité algoritmusokat csak egész napos tesztekkel futtattuk, hiszen az el6z6
részb6l mar kideriilt, hogy ez a felbontas a célravezet6. A tesztek sordan az Osszes
rendelkezésre all6 mért adatot felhasznaltuk, azaz az A’ péciens esetében a pontszert
méréseket, mig a "B’ beteg esetében a valos idejd monitorozas értékeit.

A brute force algoritmus tobb tipusban keriilt futtatasra adatsoronként egy napra
annak a céljabol, hogy az eredményeket optimalizaljuk és kideriiljon melyik beallitas a
legmegfelel6bb. A modszer pusztan sejtésre épiilt, nem egy kész séma szerint lettek mo-
dositva az algoritmus paraméterei. Az egyes futtatasokat és ezek Gsszehasonlitasat a 3.10.
tdblazat tartalmazza. Fz alapjan latszik, hogy a Br-8 tipust paraméterezés a megfeleld,
ami 50%-os lépéskozt és a tartomany 3-ra allitasat jelenti. Ekkor a brute force algoritmus
a 3 legérzékenyebb paraméter 3 sugart kornyezetét vizsgalja 50%-os 1épéskozzel mind a
(3 % 2)% = 216 kombinacioban. A pératlan szammal jelzett brute force paraméterezések
3 méasodperc alatt, mig a paros szammal jelzett megoldasok 35 mésodperc alatt futottak
le. Ez azt jelenti, hogy a Br-8-as algoritmus futési ideje 35 masodperc, ami lasst futés-
nak szamit. Természetesen az algoritmus javithaté egy alapvets mesterséges intelligencia
felépitésével, de ezzel a jelenlegi dolgozatban nem foglalkozunk.

Miutan megtalaltuk a legjobb paraméterezést, az 0sszes adatsor minden napjara le-
futtattuk a tesztet, melyet a 3.11. tablézat foglal Gssze a genetikus algoritmus futésaival
egyiitt. A brute force modszer atlagosan 40 %-os javulast hozott, ami 30 méasodperc
alatt nem szamit rossz eredménynek, de sziikség van tovabbi finomitasokra. A tablazat

fejlécében talalhatoak az adott futasi idok.
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3.4. abra. B2 teszt 2. nap (folytonos vonal - modell becslés, szaggatott vonal - valds mérés)

3.4. Genetikus algoritmus alkalmazdsa

A genetikus algoritmust 2 féle paraméterezéssel futtattuk. A 3.11. tablazat tartal-
mazza ezen tesztek eredményeit. Az elsé genetikus algoritmus (Genetic 1) 8-as populécio
mérettel és 10-es generacio szammal futott, mig a mésodik (Genetic 2) megoldas po-
pulaciojat 15-re, generaciojat 20-ra allitottuk. Igy az el6bbi futasi ideje atlagosan 7s, az
utobbié 28s lett, melyek mind gyorsabbak a kivalasztott brute force algoritmusnal.

Az evolicios algoritmusrél elmondhaté, hogy hasonlé eredményt ad kozel azonos futasi
id6vel, mint a brute force algoritmus. Ha figyelembe vessziik, hogy a brute force mod-
szernél elGzetes elemzést végeztiink, hogy kivalasszuk a legjobb megoldést, a hasonlo

eredmény elfogadhatd eredmény a genetikus modszer esetében.

3.10. tablazat. A brute force algoritmus kilénbézd paraméterezéseinek dsszehasonlitdsa

0sszes hiba alapjdn mmol/l-ben

Alap Br-1 Br-2 Br-3 Br-4 Br-5 Br-6 Br-7 Br-8
A 13505 9545 9,329 13,324 10,822 13,007 11,96 1168 9,329
B1 177,937 171,65 161,804 155,406 155,406 177,126 175,665 159,093 146,258
B2 799,937 417,772 372,761 459,489 375,455 749,763 653,503 375,289 375,289
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3.11. tablazat. A brute force és a genetikus algoritmus Osszevetése dsszes hiba alapjdn

mmol/I-ben

Nap Alap paraméterek Brute Force - 35s  Genetic 1 - 7s Genetic 2 - 28s

A teszt
1. 13,505 9,329 9,472 9,305
2. 5,579 0,005 0,022 0,006
3. 40,289 18,788 23,963 22,172
4. 13,651 9,2133 10,319 9,051
D. 13,359 10,594 10,134 9,76
6. 12,96 3,862 5,799 5,527
7. 13,359 10,594 10,288 9,409
B1 teszt
1. 274,392 152,16 190,825 176,202
2. 475,886 415,106 431,336 424,585
3. 575,644 501,821 510,04 505,272
B2 teszt
1. 317,448 209,681 212,816 233,004
1384,39 347,456 355,196 344,929
3. 3026,8 1036,96 1133,47 1071,34

3.5.  Eredmények értelmezése

A kovetkeztetések levonasaban elGszor vizsgaljuk meg az elsé teszt fazist, a virtualis
beteg paramétereivel futtatott szimulaciot. Ha osszehasonlitjuk az A’ pacienshez tartozo
kimenetet (3.5. tablazat) a ‘B’ pacienshez tartozé kimenetekkel (3.7. és 3.9. tablazat),
akkor lathato, hogy utobbi esetben kisebb volt az atlagos eltérés a napi bontés esetében,
legalabb 25 %-o0s cstkkenés figyelhet6 meg. Ennek oka, hogy a 'B’ beteg esetében
egy sokkal pontosabb naplozas zajlott, feliigyelt kisérlet keretében. Ezen kiviil nehezebb
megfelels értékelést késziteni, ha a mért adatok csak pontszertien allnak rendelkezésre.
Ezen észrevételek megmutatjak, hogy sziikség vagy egy megbizhaté étel adatbazis fel-
hasznalasara a megfelel§ vércukorszint modell el6alitasdhoz. Ezen kiviil sziikség lehet a
jovében egy par napos kalibralési id6szakra, mely sorédn valos ideji gliikézmonitorozassal
allitjuk be a cukorbeteg paramétereit.

Osszehasonlitva az étkezésenkénti tesztet és a napi felbontast, a napi felbontas e-

setében ugyan kis mértékiinek tiinhet a javulas (minimum 10 %), de latszik, hogy az
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atlapolodasok kezelése igenis jobb eredményeket hoz. Tovabba észrevehetd, hogy a 'B1’
és ‘B2’ teszteknél sokkal inkdbb érvényesiil az egész napos teszt elénye. Ez annak kdszon-
hets, hogy ezeknél az adatsoroknal az étkezések kozelebb voltak egyméshoz, igy nagyobb
jelentGsége van az atlapolodasok kezelésének. A 3. teszt esetében szinte hasznalhatat-
lan volt az étkezésenkénti felbontasos teszt. A napi teszt esetében azért nem kaptunk
egyértelmi javulast, mert az egyes étkezések el6tti vércukorértékek nem lettek korrigalva
a valosagban mértekhez, mig ez az étkezésenként futtatott szimulacio esetében megtortént.
A kovetkeztetés tehat az, hogy az atlapolodasok kezelésére mindenképp sziikség van, a
jovében egy folyamatos futas alatt allo, onkorrekciot végzé modell lehet a megoldés.

A grafikonokon (3.1. - 3.4. abra) latszik, hogy révidtavon mar most megbizhat6 a
modell mikodése. A mi célunk a rovidtava elérejelzés és mivel a modell Gjraindithato,
illetve a mért adatok szerint kalibralhato, a kapott eredményeknél egyértelmten kisebb
eltérések varhatoak a jovGbeli teszteknél.

A modell tanitdsok eredményei markéns javulast hoztak az eredményekben (3.11.
tablazat). A hosszi futési idGvel rendelkezs brute force modszer és genetikus algoritmus
atlagosan 40 %-os javulast hozott, ami elég jo eredmény. Még biztatobb, ha megnéz-
ziik a 7 masodperc alatt lefuté genetikus algoritmus eredményeit, itt is tapasztalhato egy
koriilbeliil 30 %-os javulas. Tehat viszonylag rovid id6 alatt nagy javulast lehet elérni a
modell tanitassal, azonban az is megfigyelhets, hogy a modszerek finomitasra és feliilvizs-
galatra szorulnak. Kozel azonos futési idé mellett néha a brute force modszer, néha pedig
a genetikus algoritmus bizonyult jobbnak. A brute force médszer esetében az latszik, hogy
egy alacsony szint(i mesterséges intelligencia bevezetésével jelentGs javulést lehet elérni,
hiszen ha mar megtalaltunk egy viszonylag jo6 megoldast, akkor annak, kérnyezetének
tovabbi finomitasaval tovabb lehetne javitani az eredményen. A genetikus algoritmus
esetében tovabbi elemzésre van sziikség a keresési tér, populdcié, generacid, mutacid és
keresztezés korrekt beallitasahoz. Ezen kiviil vizsgalhatunk méas tipusi keresztezéseket,
illetve kivalasztasi rendszert. Az eredmények azt mutatjak, hogy a jelent6s javulashoz
nem feltétleniil sziikséges az algoritmusok hosszu futtatésa.

A modell rovidtava elrejelzései biztatdéak, de ennek ellenére a tapasztalt hibak
egyel6re tal nagyok ahhoz, hogy megbizhaté tanacsadast nytjtsunk a cukorbetegek

szamara, ezért tovabbi modell finomitasokra és elemzésekre van sziikség.
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4. fejezet

Szoftver

A mobdszer megvalositasahoz egy desktop alkalmazast készitettiink, mely a modell-
hez hasonléan C+-+ alapokon nyugszik. A program elkészitésére a Qt Creator fej-
lesztGkornyezetet hasznaltuk. A grafikus felhasznalo feliilet az 4.1. - 4.5. dbrakon lathato.

A program 3 {6 részre oszthato:

e Input: A bemeneti adatok megadésa
e Graph: Az eredmények grafikonos szemléltetése

e Results: Az eredmények tablazatos megjelenitése

Az Input feliileten (4.1. &abra) van lehetdsége a felhaszndlonak megadni a modell
kezdeti paramétereit, illetve a péciensre jellemz6 paramétereket. Ezen 'Values’ blokk
adatai menthetéek egy XML fajlba, illetve onnan késébb be is tolthetSek. E funkcio
megvalositasira a QXmlStreamReader és QXmlStreamWriter osztalyokat hasznaltuk.
Az étkezések, mért értékek és inzulin adagok betoltése CSV fajlokbol torténik melyek
kivalasztasara az ablak kozéps6 teriiletén elhelyezked6 gombokkal van lehetdség. A fut-
tatasi modok koziil a feliilet aljan talalhato legordiils listabol lehet valasztani (alap mod-
szer, brute force modszer és genetikus algoritmus), melynek kévetkeztében az adott fut-
tatasi beallitds paramétereinek beéllitasa elérhetévé valik. Brute force algoritmus esetén
beallithatjuk a 3 paraméter keresési sugarat és lépéskozét, mig a genetikus modszernél a
keresési terek mellett a populacio, generacio, mutacié és keresztezés paraméterezésére van
lehetgség. A kivalasztott modszer futtatasa a ’Calculate’ gombbal torténik, a szamitas
elérehaladasat allapotjelzs (progress bar) mutatja.

A program kimenete a grafikus és a tablazatos abrazolas esetében is megegyezen tobb
részre oszthato. A grafikonok kirajzolasahoz a QCustomPlot! nevi, ingyenesen elérhetd,
GPL licensz konyvtarat hasznaltuk. Az 4.2. abra mutatja a vérplazmara vonatkozo ered-

ményeket. A ’Model-real’ diagram abrazolja a vércukorszint mérések és a modell becslés

thttp:/ /www.qcustomplot.com /
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Startup blood glucose level |0 = [mmolfl] Apparent distribution volume for insulin VI 0,2500 1 [LfkgBW]
Startup insulin level 0,00 = [pm] Rate of glucose uptake by insulin-dependent tissues K_XGI 0,000031100 |5 [min~-1*pm~-1]
E In put Weight 83 4| ka]  Apparent first-order disappearance rate constant for insulin ~ K_XI 0,0121100 [ [min~-1]
b Mo et doose oo To o (et e
Is male? Apparent distribution volume for glucose V.G 0,187 2| LkgBW]
Model stepsize 1 %] [min]  Glycemia at which the insulin release is half of its maximal rate  G* a <1 [mmol]
Model running time 1000 [min]  Maximal rate of second-phase insulin relesse T_IGMAX 0,10 21 [min~-1* (pmol kgBWW)]
Delay with which the pancreas varies secondary insulin release TAU_G 24 = [min]
_" Progressivity with which the pancreas reacts to glucose GAMMA 3,205 % [progressivity]
r r | ’ Graph

[Brute Force method parameters " Genetic algorithm parameters

Load meal CSV  1/egesz napos/mealsl.csv Farameter Range Stepsize

H

K_XGI 3 +1 0,0000311 %
Load test CSV | s_1/eqesz naposftest1.csv

V1 3 % 0,2500000 %
Load insulin CSV| fegesz naposfinsulins1.csv

-\
=\ Import profile from XML | K_XL 3 | 00121100 (=
Resu |t5 Export profile to XML |
Run calculation

|Br||te Force method j Calculate |

100%

4.1. abra. A szoftver Input blokkja - paraméterezés megaddsa

kozotti kapesolatot. Az 'Insulin evolution’ jelenti a véraramban 16v6 inzulin mennyiségét,
az 'Insulin input" pedig a bér ala adott inzulin bemenetét mutatja. A két allapot kozotti
folyamatot tiikroézik az 'Insulin S1’ és 'Insulin S2’ grafikonok, melyek a szubkutin inzulin
raktarok &brazolasai. A 4.3. abra a gyomor kompartmentet mutatja. Itt talalhatd a
gyomorban 1év6 protein, zsir, monoszacharid, rost és keményité mennyiségének alakulésa.
A keményit§ diagramjainal lehetGségiink van kivalasztani, hogy hanyas glikémias indexti
szénhidratot szeretnénk latni. Végezetiil a ’Graph’ fiil utolsé része a 4.4. abran lathato,
a bélrendszerben 1évé monoszacharid, rost és keményité adbrézolasat, illetve a bélfalon
keresztiil torténé monoszacharid felszivodast mutatja. A mértékegység minden esetben
megegyezik a 2. fejezetben Osszefoglaltakkal.

A 4.5. abran lathaté Results blokk a grafikus abrazolas tablazatos formaban torténd
megjelenitését jelenti. Az ablak aljan taladlhato exportalas gombbal elmenthetjiik az ép-
pen megjelenitett tabldzatot CSV formatumban. A CSV f4jlok frasdhoz a QTextStream
osztalyt, a tablazatok megjelenitéséhez és feltoltéséhez a QTableWidget osztalyt hasznal-
tuk.
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4.2. abra. A program grafikonjainak vérplazmdra vonatkozo része

4.1.  Rendszerterv

A rendszerterv fontos része a projektnek, mivel Osszefiiggéseiben hatarozza meg a
fejlesztés soran elkésziilg osztalyokat, ezen osztalyok metodusait és egyméssal valo rela-
ciojat, tovabba jelentGsen noveli a fejlesztGk kozti munkamegosztéson alapulé munka ered-
ményességét. A rendszertervet az atlathatosag érdekében érdemes kisebb részekre tovabb
bontani, melyek kiilon-kiilén is egy jol definialt feladat ellatasara képesek. Egyik ilyen
csoport lehet a GUI (Graphical User Interface), mely a felhasznaloval valo kommunikéaciot
biztositja. A QT keretrendszerben késziil6 szoftverek jelentGs részénél a GUI csoportba
sorolhato osztalyok szama kozel egyenes aranyban van az elkésziilt ablakok szamaval. A
projekt soran igyekeztiink elGtérbe helyezni az egyszerd kezelhetGséget és az atlathatosa-
got. A GUI csoportba tartoz6 osztalyok jellemz&en kapcsolatban allnak az Gsszes tobbi —
miikodést befolyasolo — osztallyal, és itt kaptak helyet azok az attribatumok is, amelyek az
éppen aktualis szamitashoz sziikséges bemeneti fajlokat tartalmazzak. Szintén itt kapott
helyet a hianyz6 fajlok esetén elGugré QDialog.

A paciens — szamitisok szempontjabol lényeges — szervei kiilon osztalyokat képviselnek,
ezzel megkoénnyitve az egyes szervek kénnyebb modellezését, leképezését. Ezen osztalyok
metodusain keresztiil a végeredményt befolyasolé paraméterek ellen6rzott koriilmények

kozott modosithatoak. A konstruktorokon keresztiil mar az objektum létrehozasdnak

30



| Diet Manager =ANCl X

Blood | Stomach | Intestine

Protein Lipid
36 60
. 50
Input .
241 40
18 [ 30
12F 20
[ 10
\ / 0 1 1 1 | 1 1 0 I""- L L e 1 1 1
- 0 150 300 450 600 750 900 0 150 300 450 600 750 900
Monosac Fiber

&0 F LT WS ’\
- 50 F
rr | ’ Graph i /\/
o E £ ﬁ\/
NN
0 300 450 600 750

i
o 150

| 1[‘\[\,' I\!\
150 300 450

L L L
600 750 900

900 o

Starch

o 150 300 450 600 750 900

- L = E—— — = ——

gl\
e
M
wu
o
=
w
roBEEEED

' 0

4.3. dbra. A program grafikonjainak gyomorra vonatkozo része

pillanataban megadhatok az alapértékek.

Célszertinek tartottuk kiilon osztalyt létrehozni az eredmények taroladsara. Fzen
osztalybol példanyositott objektum konzisztensen tartalmazza az egyes szamitasok ered-
ményeit, igy megkonnyitve az adatok késébbi feldolgozasat a grafikonok kirajzolasahoz,
illetve a tablazatok megfelels feltoltéséhez.

A bevitt (bemenet) ételek és inzulin szdmara is érdemes volt osztéalyt létrehozni,
hiszen ezaltal az egymashoz tartoz6 — a bemenetre vonatkozo, az eredményt befolya-
solo — adatok egy helyen tarolhatok a csv fajl beolvasidsa utdn. Természetesen a pa-
cienst leképez6 osztalyt is létrehoztuk, mely Osszekapcsolja az egyes szerveket és bemeneti
értékeket, sziikség esetén biztositja koztiik az informécié aramlasat. Ezen feliil elinditja és
kontrollalja a szamitasi folyamatot, egyes esetekben pedig bizonyos értékeket visszaallit
az alapértelmezett értékekre.

A fenti osztélyokon kiviil a projekt soran elkésziiltek azok az osztalyok is, amelyek
tartalmazzdk a szamitas sordn alkalmazandd eljardsokat és matematikai algoritmusokat.

A program osztélydiagramja a 4.6. abran lathato.
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4.4. dbra. A program grafikonjainak

bélrendszerre vonatkozo része

(&3 Diet Manager [E=EERS)
-
( :LLGM Stomach  Intestine
Evoluton  InsuinS1i  Insulin 52
Time Model value Real value = '
Input 25 736114 8.210000
30 7.75975 8.550000
35 8.20486 8.770000
40 866511 8.990000
45 911457 9.440000
50 9.53318 9.550000
55 9.90138 9.660000
60 10.2026 9.770000
65 10428 9.930000
70 10575 10.100000
| 75 10.6468 10.210000
30 10,6502 10.440000 !
I 85 10,5248 10.660000
90 10491 10.660000
95 10.3499 10.770000
] Results 100 101817 10.660000 I
105 9.99566 10440000
110 9.79361 10.100000 I
/ Export csv |

4.5. dbra. Results rész, tabldzatos eredmény megjelenités

32



Rungekutta
#y
#h
#k1
#k2
#k3
# k4
+ Rungekuttal) GUI
+“‘RIU”89KU1TEO GiMainyindow
+ solve
+ getvaluef)
+init()
#1)
GlucoseSober InsulinSokver S150lver DietManagermainClass
S25obver + patient
+ mealfile
+ GlucoseSolver() + InsulinSolveri) +S515okver() + testfile
+~GlucoseSober]) + ~InsulinSokerf) +~315alver) + 523aker)) + insulinfile
+ reMew() + rahlew() + setDatasi) +~525alver()
+ add() + setinsDelRatef) + add() + setDatas() :B;EEEFEU%E?{MEWC‘ESSO
;%ellnsuhn() + setlnsulin() ;%ellnputo #1() +~DiethanageriiainClass()
QDialog
Blood Toiveeting Stormach
+ Blood() + Stomach()
+ reflew() : :':tNeeS\tnlfBeo + rehlew() lﬁ
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+~Blood() + digestion() + processing() mizsing_files
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+ getlnputList() 9 " + getSMonosacclist()
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+~Results) + getThaxl])
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T T

T
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+ GASimpleGAQ

+ operator={)
+~GASimpleGA()

+ copyQ)

+ initialize()

+step()

+ aperator++()

and 16 mare..

+ registerDefaultParameters()

+ copy()

+ equalf)

and 17 rare

+ Uniforminitializer()

+ UnsetInitializer()

+ Setlnitializer()

+ Fliphutator()

+ BitComparator()

+ UnifarmCrossover()
+ EvenOddCrassover()
+ OnePointCrossover()

4.6. abra. A program osztdlydiagramja
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5. fejezet

Osszefoglalas

A dolgozat réviden attekintette a cukorbetegek mai helyzetét és ramutatott az otthoni
betegellatas teriiletének fontossdgara. Ezutan ismertettiik az altalunk megalkotott mod-
szert és a szakirodalomban talalhaté modellekrsl egy révid leirdst adtunk. A vércukor
becslés megvalositasa egy gliikkozfelszivodasi modell és egy inzulin-gliikoz vezérls algorit-
mus kombinacioja. A tanulmany részletesen ismertette az altalunk valasztott modellek
felépitését és ezen modellek tanitasanak modszerét.

allt rendelkezésre. Az adatsorok elGszor egy virtudlis beteg paraméterein lettek futtatva,
majd utdna a brute force modszer és a genetikus algoritmus segitségével, modell finomita-
sokat végeztiink. Az eredmények a paraméter identifikacié nélkiil is elfogadhatonak bi-
zonyultak, de ezen eljarasok képesek a hibakat kozel 50 %-kal csokkenteni. A kapott atlag
eltérés a modell becslés és a mért értékek kézott egyelSre til nagy ahhoz, hogy gyakorlat-
beli alkalmazasra keriiljon sor, a kévetkezd idGszakban tovabbra is a modell finomitasa és
a validacio folytatasa lesz a feladat.

A tesztelés és a jovébeli gyakorlati alkalmazas megkonnyitése érdekében egy GUI-t
fejlesztettiink, mely a teszteléshez sziikséges Osszes beallitasi lehetGséget tartalmazza és
grafikusan, illetve tablazatos formaban is képes az eredménykozlésre.

A dolgozat f6 eredménye, hogy két, eddig csak a fekvébeteg ellatasban alkalmazott
modellt kapcsolt Ossze a jarobeteg ellatasban val6 felhasznalés céljabol. A modszer moge
egy komplex étel adatbazis keriilt, mellyel a teriileten egyediilallo vércukorszintbecslést
valésitottunk meg. A klinikai modellek paraméter beallitasa céljabol a megvaldsitott
modellt a mérési eredmények alapjan testre szabtuk. A modell betanitashoz két, egyszerti
heurisztikus modszert alkalmaztunk. Az ilyen médon személyre szabott modell alkalmas
lehet 1-es és 2-es tipusi cukorbetegek mindennapi életvitelének tdmogatasara.

A jelenlegi becslé modszer hibajanak tovabbi csokkenése varhaté6 mesterséges intel-

ligencian alapul6é algoritmusok, mint példaul az altalanositott LS modszer, ezekkel a
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jovében terveziink foglalkozni. Tervezziik a modell vércukormérésenkénti tjrainditas egész
napos teszt esetén, ezzel egybeolvasztva a atlapolodas kezelését és az éhgyomri vércukor-
érték ismeretét. A becslés tovabbi javulasa varhaté, ha beépitjiik a fizikai aktivitast,
a stressz és az idGjaras faktort is. Emellett klinikai kisérletek keretében tovabbi adat-
sorokon végziink vizsgalatot és a modell kiilénbo6z6 valtozatait dsszehasonlitjuk. Az egész
paraméter-becslésnek a végss célja a 1 mmol/l hibahataron beliill maradas, mert ez a
méréeszkozok hibatartomany. Ha elérjik ezt az értéket, akkor a tamogatd algoritmus

tipusatol fliggetleniil egy, a vilagon egyediilallo algoritmus késziilhet.
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6. fejezet
Koszonetnyilvanitas

A dolgozatban bemutatott munkat a ,Telemedicina fokusza kutatasok Orvosi, Mate-
matikai és Informatikai tudoményteriileteken” cimt, TAMOP-4.2.2.A-11/1/KONV-2012-
0073 szami projekt tamogatta. A projekt az Eurdopai Unié tamogatasaval, az Europai

Szocialis Alap tarsfinanszirozasaval valosul meg.
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