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 چکیده  

بودن و  هاي كنترلي است كه بتوانند با غیرخطي  گیري از سیستم حفظ غلظت دارو در محدوده درماني ایمن و مؤثر، مستلزم بهره

مدلقطعیتعدم كنترلهاي  كنند.  مقابله  فارماكوكینتیکي  عدمكنندههاي  این  مدیریت  در  توانایي  دلیل  به  فازي  ها  قطعیتهاي 

براي سیستم گزینه  پارامترهاي آنبسته به شمار ميهاي تحویل داروي حلقه اي مناسب  تنظیم دستي  اما  توابع روند،  از جمله  ها، 

كننده فازي براي سیستم تحویل  بر و غیربهینه است. در این پژوهش، یک كنترلعضویت و ضرایب مقیاس، معمولاً فرآیندي زمان

حلقه  خاكستريداروي  گرگ  الگوریتم  از  استفاده  با  مدل  بهینه  (GWO)1 بسته  پایه  بر  سیستم  مدل  است.  شده  سازي 

تک  بهفارماكوكینتیک  و  یافته  توسعه  اول  مرتبه  با حذف  كنترل مخزني  عملکرد  ارزیابي  چندمعیاره  منظور  تابع هدف  یک  كننده، 

جهش تعریف شده است.  ، میزان كل داروي مصرفي و اضافه (TIR)2شامل خطاي رهگیري، درصد زمان حضور در محدوده درماني 

غلظت دارو را با دقت  قادر است   GWO شده باكننده فازي بهینه دهد كنترلساعته نشان مي  2۴سازي در یک دوره  نتایج شبیه

سازي درصد برساند. همچنین، مقایسه عملکرد الگوریتم بهینه  51/ 79را به   TIR بیشتري در محدوده درماني حفظ كرده و مقدار

اي كارآمد براي كننده فازي، گزینهبا همگرایي سریع و دستیابي به تنظیمات مناسب براي پارامترهاي كنترل GWO دهدنشان مي

تواند  هاي این پژوهش بیانگر آن است كه استفاده از الگوریتم گرگ خاكستري ميشود. یافتهسازي محسوب مياین مسئله بهینه 

 .هاي هوشمند تحویل دارو بهبود بخشدهاي فازي را در سامانهكنندهدقت و كارایي كنترل

 .سازي فراابتکاري، تنظیم دوز داروسیستم تحویل دارو، بهینه  ،كنترل فازي، الگوریتم گرگ خاكستريواژگان کلیدی:  

 

 مقدمه 

بلکه مقدار دارو، زمان تجویز و نحوه    ،هاي دارویي، موفقیت درمان تنها به انتخاب داروي مناسب وابسته نیستدر بسیاري از درمان

تر باشد، ممکن است اثر مورد اي دارند. اگر غلظت دارو از محدوده درماني پایینكنندهتغییر دوز در طول درمان نیز نقش تعیین

اندازه آن مي از  افزایش بیش  مقابل،  افزایش دهد. همین  انتظار حاصل نشود و در  را  بروز عوارض جانبي و سمیت  احتمال  تواند 

سامانه است  شده  باعث  حلقهمسئله  داروي  تحویل  بههاي  درمانبسته  در  مهم  رویکردهاي  از  یکي  و  عنوان  خودكار  هاي 

این سامانهسازي شخصي متغیر فیزیولوژیکي بهشده مورد توجه قرار گیرند. در  یا یک  بیمار  اندازهها، وضعیت  گیري  صورت مداوم 

در (Spataru et al, 2024) . گردد شده و مقدار مطلوب تنظیم ميگیريشود و نرخ تزریق بر اساس اختلاف میان مقدار اندازهمي

 
1 Grey Wolf Optimizer 
2 Time in Range 



 

 

تواند در  بسته براي تجویز وریدي دارو ميهاي حلقهمند و فراتحلیل مطالعات بالیني نشان دادند كه استفاده از سامانهیک مرور نظام

 . هاي دستي بهبود دهد بسیاري از كاربردها، كنترل متغیر هدف را نسبت به روش

هاي اساسي دارد. پاسخ بیمار  بسته براي بدن انسان با كنترل یک فرایند صنعتي تفاوتبا این حال، طراحي یک سامانه كنترل حلقه 

مي مشخص  داروي  یک  متعدد  به  عوامل  و  دارویي  حساسیت  متابولیسم،  نرخ  فیزیولوژیکي،  شرایط  وزن،  سن،  تأثیر  تحت  تواند 

اندازه در  نویز  وجود  و  فارماكودینامیکي  و  فارماكوكینتیکي  پارامترهاي  در  قطعیت  عدم  این،  بر  افزون  كند.  تغییر  گیري  دیگري 

  فارماكودینامیک –هاي فارماكوكینتیکبا بررسي پایداري مدل(Wada, 1997)  .كند تر ميكننده را پیچیدهحسگرها، طراحي كنترل

  خودكار   كنترل  سامانه  پایداري  و   رفتار   بر  مستقیمي  تأثیر  مدل  پارامترهاي   و   بیمار  دینامیک   كه  داد  نشان  بستهحلقه  ساختار  در

حلقه  .دارند  دارو  تزریق كنترل  از  عملي  استفاده  استامکان  شده  بررسي  مختلف  بالیني  مطالعات  در  نیز  دارو  تجویز  در  .   بسته 

(Struys et al, 2001)3 دو طیفي  سامانه تطبیقي مبتني بر مدل را براي تنظیم خودكار پروپوفول با استفاده از شاخص  یکBIS 

در  .  تواند عمق بیهوشي را با دقت مناسبي تنظیم كندعنوان سیگنال بازخورد بررسي كردند و نشان دادند كه كنترل خودكار ميبه

بسته پروپوفول را با كنترل دستي مقایسه كردند و  در یک مطالعه تصادفي و چندمركزي، تزریق حلقه   (Liu et al, 2006)ادامه،  

بیهوشي گزارش كردند و حفظ  القا  در  را  مناسب سامانه خودكار  نیز  سال.  عملکرد  بعد  ارزیابي سامانه  (Liu et al, 2015)ها  در 

در محدوده مورد نظر را نسبت به   تواند زمان حضوربسته مينشان دادند كه كنترل حلقه  ۴السي-بسته كنسرت تزریق خودكار حلقه 

دهند كه مفهوم بازخورد در تحویل دارو صرفاً یک ایده نظري نیست و ظرفیت این مطالعات نشان مي  .روش كنترل باز بهبود دهد

 . هاي درماني واقعي را نیز دارداستفاده در محیط

هاي  اي است كه بتواند در برابر غیرخطي بودن و عدم قطعیتكنندههایي، انتخاب كنترلهاي اصلي در چنین سامانهیکي از چالش

هایي است كه اساس آن بر مواجهه با اطلاعات موجود در مدل بیمار عملکرد قابل قبولي داشته باشد. منطق فازي از جمله روش 

هاي فازي شکل گرفت؛  و با معرفي مفهوم مجموعه   (Zadeh, 1965)مبهم و غیرقطعي استوار است. پایه نظري این رویکرد توسط  

نمي محدود  یک  و  صفر  حالت  دو  به  تنها  را  عضویت  كلاسیک،  منطق  برخلاف  كه  را  مفهومي  عضویت  مختلف  درجات  و  كند 

جاي روابط ریاضي سخت،  گیري تجربي را بهاین ویژگي باعث شده است بتوان بخشي از دانش انساني و تصمیم. سازدپذیر ميامکان

 كرد.  بیان آنگاه«–در قالب قواعد زباني »اگر

     .ها قبل مورد توجه پژوهشگران حوزه كنترل پزشکي قرار گرفته استتوانایي منطق فازي در برخورد با فرایندهاي زیستي از سال

(Linkens and Mahfouf, 1988)  كننده عضلاني در  نخستین پژوهشگراني بودند كه كنترل فازي را براي تنظیم داروي شل  از

آن نتایج  بردند.  كار  به  داد كه كنترلبیهوشي  نشان  اندازهها  و  پارامترهاي سیستم  تغییرات  با  مواجهه  فازي در  هاي  گیريكننده 

 . تواند عملکرد قابل قبولي داشته باشد همراه با نویز مي

 سامانه پانکراس مصنوعي (Atlas et al, 2010) .هاي دیگري از تنظیم دارو نیز گسترش یافتكاربرد این رویکرد بعدها به حوزه

نحوه    5لاجیک-ديام بازنمایي  براي  فازي  منطق  از  سامانه،  این  در  دادند.  توسعه  یک  نوع  دیابت  به  مبتلا  بیماران  براي  را 

از این ساختار براي كنترل تصمیم گیري متخصصان دیابت و تنظیم خودكار انسولین استفاده شد و نتایج مطالعه امکان استفاده 

هاي پانکراس مصنوعي مبتني بر  با مرور توسعه سامانه  (Nimri and Phillip, 2014)پس از آن،   . بسته گلوكز را نشان دادحلقه 

تفاوت با  را در مواجهه  این رویکرد  پاسخ گلوكزمنطق فازي، نقش  بیماران و تغییرات زماني    قرار   توجه  مورد  انسولین–هاي میان 

 دادند. 

 
3 Bispectral Index 
4 CONCERT-CL 
5 MD-Logic 



 

 

نمونه  نیز  خون  فشار  كنترل  حوزه  كردهمطالعات  ارائه  دارو  تحویل  در  فازي  كنترل  ظرفیت  از  دیگري                                   .اندهاي 

(Sharma et al, 2020)  بازه نوع دوم  فازي  از  یک ساختار كنترل  تنظیم فشار متوسط شریاني  براي  را  تزریق سدیم  اي  طریق 

ها نشان  كننده را با یک الگوریتم فراابتکاري تنظیم كردند. ارزیابي آننیتروپروساید توسعه دادند و پارامترها و ضرایب مقیاس كنترل

استفاده هم بهینهداد كه  از كنترل فازي و  اضافهتواند شاخصسازي ميزمان  مانند  را  هایي  جهش، زمان نشست و خطاي كنترل 

كسري براي تنظیم فشار متوسط شریاني پیشنهاد  كننده فازي دولایه مرتبهنیز یک كنترل (Kumar and Raj, 2022). بهبود دهد 

تعیین مقادیر مناسب ضرایب كنترل  براي  نتایج آنكردند و  استفاده كردند.  الگوریتم گرگ خاكستري  از  نشان داد كهكننده     ها 

GWO كننده فازي و بهبود پاسخ سیستم مؤثر باشد تواند در تنظیم ضرایب مقیاس كنترلمي . 

بهینه و  فازي  ساختارهاي  از  استفاده  نیز  سرطان  درمان  حوزه  اسدر  گرفته  قرار  توجه  مورد                                           ت.سازي 

(Sadeghi Ghasemabad et al, 2022)   كنترل فازيیک    درمان  در  دارورساني  ریزيبرنامه  براي  تطبیقي  لغزشي   مد–كننده 

  دارو مقدار تنظیم  ها آن هدف .  گرفتند  بهره  كنندهكنترل  ضرایب  سازيبهینه  براي ژنتیک الگوریتم از و  كردند ارائه عروقي تومورهاي

شود.    محدود  دارودرماني  از  ناشي  عوارض  و  سالم  هايسلول   به  واردشده  آسیب  سرطاني،  هايسلول   كاهش  ضمن  كه  بود  ايگونه به

درماني و  كننده فازي تطبیقي براي درمان تركیبي شیمي یک كنترل   (Sadeghi Ghasemabad et al, 2023)اي دیگر،  در مطالعه

زایي پیشنهاد كردند. در این روش، به دلیل نامعین بودن مدل دقیق رشد تومور و تفاوت رفتار سیستم از بیماري به بیمار رگضد

 . اي طراحي شد كه بتواند خود را با دینامیک بیمار تطبیق دهدگونهكننده بهدیگر، ساختار كنترل

از كنترل  استفاده  مزایا،  این  داردبا وجود  به همراه  نیز  را  فازي یک مسئله مهم  كنترل ،  كننده  مناسب  عملکرد  انتخاب  به  كننده 

توانند رفتار  ویژه ضرایب مقیاس ورودي و خروجي ميعضویت، قواعد فازي و بهشکل و محدوده توابع  .  پارامترهاي آن وابسته است

كنترل  بهدینامیکي  را  دهندكننده  تغییر  محسوسي  كنار  (Linkens and Abbod, 1992).  طور  در  را  مقیاس  ضرایب  انتخاب 

از مسائل اساسي در طراحي كنترل پایگاه قواعد،  اثر  كنندهطراحي  انتخاب این ضرایب  هاي فازي مطرح كردند و نشان دادند كه 

 . كننده داردمستقیمي بر كیفیت عملکرد كنترل

به پژوهشگران  شد  باعث  مسئله  كنترلاین  دستي  كاملاً  تنظیم  از  بگیرندكنندهتدریج  فاصله  فازي                              . هاي 

(Maeda and Murakami, 1988)   كنترل براي  خودتنظیم  ساختار  توابع یک  پارامترهاي  آن  در  كه  كردند  ارائه  فازي  كننده 

ها نشان داد كه اصلاح خودكار پارامترهاي فازي  سازي آن شدند. نتایج شبیه عضویت با توجه به ارزیابي عملکرد سیستم اصلاح مي

فازي  6PID مشتقي-انتگرالي-تناسبي كنندهنیز یک كنترل  (Woo et al, 2000).تر كندتواند دستیابي به پاسخ مطلوب را سادهمي

این ضرایب مي تغییر مناسب  و نشان دادند كه  پیشنهاد كردند  ماندگار  با ضرایب مقیاس خودتنظیم  عملکرد گذرا و حالت  تواند 

فازي ارائه   PID كنندهروشي براي تنظیم برخط ضرایب یک كنترل   (Güzelkaya et al, 2003)در ادامه،  .  سیستم را بهبود بخشد

دهد كه  ها نشان ميشدند. این دسته از پژوهشاي پاسخ سیستم اصلاح ميكردند كه در آن ضرایب مقیاس بر اساس رفتار لحظه

پارامترهاي جانبي كنترل تواند نقش مهمي در كیفیت پاسخ داشته ها ميكننده نیستند و تنظیم مناسب آنضرایب مقیاس صرفاً 

 . باشد

عنوان جایگزیني  هاي فراابتکاري بهوجوي خودكار و الگوریتمهاي جستبا افزایش تعداد پارامترهاي قابل تنظیم، استفاده از روش

سازي ازدحام ذرات است  شده در این حوزه، بهینه هاي شناخته وخطاي دستي مورد توجه قرار گرفت. یکي از الگوریتمبراي آزمون 

توسط   مي  (Kennedy and Eberhart, 1995)كه  كه  داد  نشان  و  شد  مجموعهمعرفي  جمعي  رفتار  از  استفاده  با  از  توان  اي 

چنین رویکردهایي زمینه  .وجو كردسازي غیرخطي را بدون نیاز مستقیم به اطلاعات گرادیان جستهاي كاندید، مسائل بهینهجواب 

 .ها فراهم كردندكنندههاي هوش ازدحامي در تنظیم پارامترهاي كنترلتر از الگوریتمرا براي استفاده گسترده

 
6 Proportional-Integral-Derivative 



 

 

الگوریتم میان  بهینهدر  الگوریتم  ازدحامي،  هوش  خاكستريهاي  گرگ  محدود   سازي  تعداد  و  ساده  نسبتاً  ساختار  دلیل  به 

مراتب اجتماعي و رفتار  الگوریتم را با الهام از سلسله   این(Mirjalili et al, 2014) .پارامترهاي كنترلي مورد توجه قرار گرفته است

هاي آلفا، بتا و  ترتیب نقش گرگهاي موجود به، بهترین جواب GWO هاي خاكستري معرفي كردند. در ساختارشکار گروهي گرگ

مي عهده  بر  را  جستدلتا  فضاي  در  را  خود  موقعیت  جواب،  سه  این  اطلاعات  از  استفاده  با  جمعیت  اعضاي  سایر  و  وجو  گیرند 

وجوي گسترده فضاي جواب و تمركز  كنند. سازوكار تغییر پارامترهاي الگوریتم نیز با هدف ایجاد تعادل میان جستروزرساني ميبه

نیز نشان دادند   GWO ها و كاربردهاياي بر نسخهدر مرور گسترده(Faris et al, 2018) .بر نواحي امیدبخش طراحي شده است

كه سادگي ساختار، تعداد كم پارامترها و عدم نیاز به اطلاعات مشتق از عواملي هستند كه استفاده از این الگوریتم را در مسائل 

 . اندسازي گسترش دادهمتنوع بهینه 

پژوهش ميمرور  نشان  پیشین  كنترلهاي  سو،  یک  از  كه  و  كنندهدهد  قطعیت  عدم  با  مواجهه  براي  مناسبي  قابلیت  فازي  هاي 

توانند وابستگي تنظیم پارامترهاي این  هاي فراابتکاري ميهاي زیستي دارند و از سوي دیگر، الگوریتمتغییرات موجود در سیستم 

وخطاي طراح را كاهش دهند. با این حال، بخش مهمي از مطالعات موجود یا بر یک كاربرد بالیني  ها به تجربه و آزمون كنندهكنترل 

بهینهمشخص متمركز بوده  یا فرآیند  از شاخصاند،  اساس تعداد محدودي  بر  را  انجام دادهسازي  براي نمونه، در هاي كنترلي  اند. 

سازي یک معیار خطاي كنترلي متمركز بوده است. در حالي  سازي عمدتاً بر كمینهبرخي مطالعات تنظیم فشار خون، هدف بهینه

به رهگیري  خطاي  بودن  كوچک  دارو،  تحویل  مسئله  در  نميكه  نشانتنهایي  زیرا  تواند  باشد؛  سامانه  مناسب  عملکرد  دهنده 

كننده علاوه بر نزدیک كردن غلظت دارو به مقدار هدف، باید مدت حضور آن در محدوده درماني را افزایش دهد، از افزایش  كنترل 

 .شده را نیز در سطح قابل قبول نگه داردبیش از اندازه غلظت جلوگیري كند و میزان داروي مصرف

كننده  شود كه در آن از یک كنترلبسته براي كنترل غلظت دارو ارائه ميبر این اساس، در پژوهش حاضر یک سامانه هوشمند حلقه

 صورت خودكار با استفاده از الگوریتمكننده بهفازي ممداني استفاده شده و ضرایب مقیاس خطا، نرخ تغییر خطا و خروجي كنترل

GWO شوند. این نکته با ساختار واقعي روش پیشنهادي فایل نیز سازگار است؛ یعني متغیرهاي تصمیمتعیین مي GWO   ضرایب

 .كننده هستند، نه خود توابع عضویتمقیاس كنترل

یک ارزیابي  بهینهبراي  فرآیند  نبودن  میانگین  جانبه  ریشه  شامل  شاخص  چهار  مبناي  بر  پژوهش  این  در  برازندگي  تابع  سازي، 

خطا  درماني  ، (RMSE)7مربعات  محدوده  در  حضور  زمان  اضافه،   درصد  و  مصرفي  داروي  كل  است.  میزان  شده  تعریف  جهش 

پارامترهاي كنترل انتخاب  انجام نميبنابراین،  اساس كاهش خطاي رهگیري  بر  با كیفیت و  كننده صرفاً  مرتبط  معیارهاي  شود و 

هایي هستند كه در چارچوب گیري الگوریتم نقش دارند. این چهار معیار همان شاخصزمان در تصمیمصورت همایمني پاسخ نیز به

 .اندكننده در نظر گرفته شدهپیشنهادي مقاله براي ارزیابي كنترل 

كنترل مقیاس  ضرایب  خودكار  تنظیم  آیا  كه  است  موضوع  این  بررسي  پژوهش  این  اصلي  هدف  نهایت،  توسط  در  فازي  كننده 

پارامترها، تعادل مناسبمي GWO الگوریتم تري میان دقت رهگیري، سرعت پاسخ، زمان حضور  تواند در مقایسه با تنظیم ثابت 

سازي غلظت دارو در محدوده درماني و میزان داروي مصرفي ایجاد كند یا خیر. براي این منظور، عملکرد سامانه در یک دوره شبیه

گیرد. در  نیز مورد بررسي قرار مي GWO كننده، رفتار همگرایي الگوریتمساعته ارزیابي شده و علاوه بر پاسخ دینامیکي كنترل  2۴

كننده فازي و نحوه شود؛ بخش سوم به طراحي كنترلبندي مسئله ارائه ميبخش دوم، مدل ریاضي سیستم تحویل دارو و فرمول

شود و در پایان،  سازي و تحلیل عملکرد ارائه مياختصاص دارد؛ در بخش چهارم، نتایج شبیه  GWO سازي پارامترهاي آن بابهینه 

 .بندي و پیشنهادهاي پژوهش بیان خواهند شدجمع 

 
7 Root Mean Square Error 



 

 

 روش تحقیق 
 بندی مسئله سازی سیستم و فرمولمدل

پیادهبه ومنظور  كنترل   سازي  هوشمند،ارزیابي  به  كننده  بیمار  بدن  مدل  دینامیک  از  استفاده  با  كنترلي،  پلنت  یک  عنوان 

عنوان یک مخزن واحد عمل شود كه بدن بهشود. در این مدل، فرض ميتوصیف مي مرتبه اولمخزني با حذف  تک  فارماكوكینتیک

به وریدي  تزریق  از  پس  دارو  و  توزیعكرده  حجم  در  نرخ  پخش مي ) (سرعت  كه  است  آن  اول  مرتبه  حذف  از  منظور  شود. 

لحظه  غلظت  با  مستقیماً  كلیه(  و  كبد  )توسط  دارو  دفع  و  بهمتابولیسم  مدل  این  است.  متناسب  در خون  دارو  سادگي،  اي  دلیل 

به سریع،  توزیع  با  داروهایي  كلي  دینامیک  توصیف  در  كفایت  و  ریاضي  تحلیل  ارزیابي قابلیت  و  طراحي  براي  پایه  پلنت  عنوان 

 .  (Greenblatt et al, 1976)كننده انتخاب شده استكنترل 

  گردددیفرانسیل بیان مي  1  وسط معادلهت  و غلظت دارو در خون بیمار  رابطه دینامیکي بین نرخ تزریق دارو از پمپ
(Gibaldi and Perrier, 1982) : 

(1) 

 

  اولیه شرایط فرض و  لاپلاس تبدیل اعمال با . است( ¹⁻ثابت نرخ حذف )بر حسب ساعت  حجم توزیع )لیتر( و  كه در آن

 :  (Rowland and Tozer, 2011)آیدمي دستبه 2اول معادله  مرتبه استاندارد فرم به سیستم تبدیل تابع صفر،
(2) 

 

قرار دارد،   باشد. از آنجا كه قطب سیستم درمي  و ثابت زماني سیستم  كه در این رابطه، بهره سیستم

 .ذاتاً پایدار استسیستم 

اند. با  خلاصه شده 1  جدول اند كه درپارامترهاي این مدل بر اساس مقادیر استاندارد فیزیولوژیکي براي یک بزرگسال تنظیم شده

  5ساعت است. براي رسیدن به غلظت هدف    93/6عمر دارو حدود  ساعت و نیمه  1۰توجه به این پارامترها، ثابت زماني سیستم  

 :شودمحاسبه مي 3با توجه به معادله  گرم بر ساعتمیلي  25گرم بر لیتر در حالت ماندگار، نرخ تزریق پایه برابر با میلي
(3)  

كنترل تنظیمهدف  كهگونهبه   كننده،  است  اندازه  اي  خطاهاي  و  فیزیولوژیکي  تغییرات  وجود  در  با  سنسور،  گیري 

تر، دو  بینانهسازي واقع حفظ شود. براي شبیه   گرم بر لیترمیلي 5حول مقدار هدف    گرم بر لیترمیلي 6تا   ۴ مطلوبمحدوده درماني  

است شده  لحاظ  مدل  در  قطعیت  عدم  فرآیندي :منبع  و  اغتشاش  نرمال  توزیع  با  خون(  جریان  و  متابولیسم  تغییرات  از  )ناشي 

معیار   و۰1/۰انحراف  اندازه ،  سنسورخطاي  معیار   گیري  انحراف  و  نرمال  توزیع  معادله  میلي  1/۰با  ترتیب،  بدین  لیتر.  بر  گرم 

 : (Doyle III et al, 2014)شوداصلاح مي 5و معادله  ۴معادله صورت دینامیکي سیستم به
(۴) 

 
(5)  

 .شده توسط سنسور استگیريغلظت اندازه  گیري وخطاي اندازه  اغتشاش فرآیندي،  كه

 سازی گرگ خاکستری کننده فازی و الگوریتم بهینه طراحی کنترل

 کننده فازی ساختار کنترل



 

 

طراحيكنترل  فازي  ازكننده  كنترلي 8مانداني   نوع شده  خطاي  اول  ورودي  است.  خروجي  یک  و  ورودي  دو   با 

خطا  تغییر  نرخ  دوم  ورودي  كنترل  و  خروجي  دارواست.  تزریق  نرخ  حسب  كننده،   بر 

 .  (Mamdani and Assilian, 1993)باشدمي گرم بر ساعتمیلي

از     Z ،منفي كوچک   NS ،منفي بزرگ   NB هاي زبانيو خروجي، پنج مجموعه فازي با برچسب  متغیرهاي ورودي براي هر یک 

بزرگ   PB و  مثبت كوچک   PS ،صفر ذوزنقه  مثبت  و  مثلثي  نوع  از  عضویت  توابع  است.  فضاي  تعریف شده  كامل  پوشش  با  اي 

میلي گرم بر لیتر بر ساعت    2تا    2- ، نرخ تغییر خطا در بازهگرم بر لیترمیلي    5تا    5- اند. محدوده خطا در بازهورودي انتخاب شده

 .  (Zadeh, 1973)در نظر گرفته شده است میلي گرم بر ساعت  6۰تا ۰ و نرخ تزریق در بازه

 
 . سازساز، پایگاه قواعد، موتور استنتاج و غیرفازیکننده فازی پیشنهادی شامل فازیساختار کنترل .1شکل

دهد.  نرخ تزریق نشان مي،  خطا و نرخ تغییر خطا تا خروجي عددي،  هاي عددي بلوک دیاگرام، جریان اطلاعات را از ورودي  1شکل  

ورودي فازيابتدا  بلوک  در  عددي  مجموعه هاي  در  عضویت  درجات  به  ميساز  تبدیل  فازي  با هاي  استنتاج  موتور  سپس  شوند. 

محاسبه مي را  فازي  قواعد، خروجي  پایگاه  از  غیرفازياستفاده  بلوک  نهایت،  در  عددي  كند.  مقدار  یک  به  را  فازي  ساز، خروجي 

 . (Lee, 1990)كندقطعي براي نرخ تزریق تبدیل مي

 
کننده فازی: )الف( توابع عضویت خطا، )ب( توابع عضویت نرخ تغییر خطا، )ج(  توابع عضویت متغیرهای ورودی و خروجی کنترل .2شکل 

 .عضویت نرخ تزریقتوابع 

 
8 Mamdani 



 

 

)الف( توابع    2شکلاند.  اي نمایش داده شده شامل سه زیرنمودار است كه در هر كدام پنج مجموعه با توابع عضویت مثلثي و ذوزنقه  2شکل  

نرا نشان مي  عضویت خطا  نشان   ) ()ج( توابع عضویت نرخ تزریق2  شکل  دهدنمایش مي  )ب( توابع عضویت نرخ تغییر خطا  2شکلدهد. 

مجموعه مي بین  همپوشاني  كنترل دهد.  پیوسته  و  نرم  رفتار  فازي،  ميهاي  تضمین  را  خروجي  كننده  در  ناگهاني  نوسانات  ایجاد  از  و  كند 

 .نمایدجلوگیري مي 

شامل   قواعد  اگر  25پایگاه  به-قاعده  ماتریس  آنگاه  به .است  2جدول  5×5صورت  قاعده  خطاهر  اگر  تغییر    صورت  نرخ  و  است 

شود. منطق طراحي قواعد بر اساس درک پزشکي از فرآیند درمان است: اگر غلظت  است بیان مي  است، آنگاه نرخ تزریق  خطا

تر از هدف باشد )خطاي منفي بزرگ( و همچنان در حال كاهش باشد )نرخ تغییر خطاي منفي بزرگ(، نرخ تزریق دارو بسیار پایین

باید خیلي زیاد باشد تا سریعاً غلظت را افزایش دهد. در مقابل، اگر غلظت دارو بالاتر از هدف باشد )خطاي مثبت بزرگ( و در حال  

 .افزایش باشد )نرخ تغییر خطاي مثبت بزرگ(، نرخ تزریق باید خیلي كم باشد

 :  (Van Leekwijck and Kerre, 1999)فرآیند استنتاج شامل مراحل زیر است

 هاي فازيها در مجموعهمحاسبه درجه عضویت ورودي :سازيفازي •

 است: 6به صورت معادله  براي مینیمم سازي هر قاعده با استفاده از عملگرمحاسبه قدرت فعال :ارزیابي قواعد •
(6 ) 

 
 . قواعد فعالبراي تركیب خروجي تمام  ماكزیمم استفاده از عملگر :هاتركیب خروجي •

  محاسبه 7در معادله  صورت وزني از تمام قواعد فعالكه خروجي قطعي را به 9روش مركز ثقل استفاده از :سازيغیرفازي •

 :كندمي
(7) 

 

 

  الگوریتم گرگ خاکستری

حل الگوریتم، سه بهترین راه هاي خاكستري است. در این  مراتب اجتماعي و رفتار شکار گرگگرفته از سلسله الهام GWO الگوریتم

 .كنندشوند، از این سه رهبر پیروي مينامیده مي امگا ها كهكنند. سایر گرگرا ایفا مي )( دلتا و )( بتا ، )(آلفا به ترتیب نقش

 :صورت زیر هستندمحاصره طعمه به  9و 8 معادلات
(8) 

 
(9) 

 
یابد و تعادل بین اكتشاف و  كاهش مي ۰به  2صورت خطي از به  هستند. بردار  و  كه در آن

 .كندبرداري را كنترل ميبهره

    شودمحاسبه مي 1۰طبق معدله  روزشده نسبت به سه رهبرهاي بهموقعیت نهایي هر گرگ بر اساس میانگین موقعیت

(Mirjalili, 2015) : 
(1۰) 

 

 .روزشده بر اساس آلفا، بتا و دلتا هستندهاي بهبه ترتیب موقعیت  و  ، كه در آن

 
9 Centroid 



 

 

 سازی فازی به مسئله بهینه  GWO نگاشت

 دهد. متغیرهاي تصمیم شامل نمایش ميدر این پژوهش، هر گرگ یک بردار پارامتر شامل ضرایب مقیاس ورودي و خروجي را 

(Fouladgar et al, 2020) : 

 سازي ورودي خطا( ضریب مقیاس خطا )نرمال.   •

 سازي ورودي مشتق(ضریب مقیاس نرخ تغییر خطا )نرمال.   •

 ضریب مقیاس خروجي )تبدیل خروجي فازي به نرخ تزریق واقعي(.   •

 .ارائه شده است 3جدول  محدوده این متغیرها در

 :است 11معادله   تابع هدف چندمعیاره هر گرگ، مقدار  تابع برازندگي
(11)  

 :كه در آن

 ریشه میانگین مربعات خطاي رهگیري )دقت( : •

 معکوس درصد زمان در محدوده درماني )ایمني(  : •

 شده )هزینه و ایمني(مصرف كل داروي تزریق : •

 جهش )پایداري و ایمني(حداكثر اضافه  : •

شده  تا  هايوزن  تعیین  شاخص  هر  بالیني  اهمیت  اساس  دقت،ب  3/۰برابر     اند بر  ایمني ب۴/۰برابر   راي  راي 

 .جهشراي اضافهب1/۰برابر   اي مصرف دارو وبرا 2/۰برابر   درماني،

 3۰با   GWO شود. الگوریتمبسته براي هر بردار پارامتر كاندید محاسبه ميساعته سیستم حلقه   2۴سازي  این تابع با اجراي شبیه 

 .ارائه شده است ۴جدول  كننده فازي یافت شود. پارامترهاي الگوریتم درشود تا بهترین تنظیمات كنترل تکرار اجرا مي  5۰گرگ و 

  یافته ها
 به صورت زیر امده است: 1استفاده كردیم در جدول   2پارامتر هاي سیتم كه در بخش 

 .پارامترهای عددی مدل سیستم. 1جدول 

 واحد  مقدار  نماد  پارامتر 
 حجم توزیع 

 
5۰ L 

 ثابت حذف 
 

1/۰ hr⁻¹ 

 غلظت هدف 
 

5 mg/L 

 ثابت زماني سیستم
 

1۰ Hr 

 بهره سیستم
 

۰2/۰ L/mg 

 به صورت زیر است: 2در جدول  3پایگاه قواعد فازي مورد استفاده در بخش 

 .پایگاه قواعد فازي   .2جدول  

 
NB NS Z PS PB 

NB VH VH H H M 

NS VH H H M L 

Z H M M L L 

PS M L L L VL 

PB L L L VL VL 



 

 

VL:   ،خیلي كمL:   ،كمM:   ،متوسطH:   ،زیادVH: خیلي زیاد 

قرار میگیرد به    3و پارامتر هاي الگوریتم گرگ خاكستري كه مورد استفاده در بخش  سازيمحدوده متغیرهاي تصمیم در بهینه

 امده است: ۴و جدول  3ترتیب در جدول 

 . سازیمحدوده متغیرهای تصمیم در بهینه .۳جدول 

 توضیح  حداكثر  حداقل  نماد  تصمیم متغیر 

 3 5/۰  ضریب مقیاس خطا 
حساسیت به خطاي  

 اي لحظه

 حساسیت به نرخ تغییرات  3 5/۰  ضریب مقیاس نرخ خطا 

 شدت واكنش كنترلي 2 5/۰  ضریب مقیاس خروجي 
 

 .  GWO پارامترهاي الگوریتم :۴جدول  

 توضیح  مقدار  پارامتر 

 جمعیت اندازه   3۰ ها تعداد گرگ

 شرط پایان  5۰ تعداد تکرار 

 كاهش خطي تا صفر  2 اولیه   ضریب

 سازی تنظیمات شبیه 

درماني  سازي شبیه  دوره  یک  در  زماني    2۴ها  گام  با  )معادل  ۰1/۰ساعته  شده  36ساعت  انجام  زماني   ثانیه(  گام  انتخاب  اند. 

تر از ثابت زماني سیستم است،  ساعت بوده و این گام بسیار كوچک 1۰ساعت به این دلیل است كه ثابت زماني سیستم حدود ۰1/۰

مي فراهم  دینامیک سیستم  ثبت  براي  كافي  عددي  دقت  یک  بنابراین  از  منصفانه،  مقایسه  و  تکرارپذیري  از  اطمینان  براي  شود. 

براي ثابت  اولیه  مقدار  اندازه مقدار  خطاي  و  فرآیندي  اغتشاش  تا  است  شده  استفاده  تصادفي  اعداد  تمام  تولید  در  گیري 

ارزیابي عملکرد كنترلسازي شبیه  ، دو سناریو در نظر گرفته شده است:  GWO با  شده  كننده فازي بهینهها یکسان باشند. براي 

كنترل  به)الف(  ثابت  پارامترهاي  با  فازي  كنترلكننده  )ب(  و  مقایسه  پایه  بهینه عنوان  فازي  الگوریتمكننده  با    . GWO   شده 

 .ارائه شده است 5جدول  تنظیمات كامل در

 .سازیتنظیمات شبیه :۵جدول 

 پارامتر  واحد  مقدار  توضیح 

 سازي مدت شبیه Hr 2۴ یک دوره درماني روزانه 

 گام زماني  Hr ۰1/۰ دقت مناسب براي ثبت دینامیک 

 ها تعداد نمونه - 2۴۰۰ گام زماني حاصل از تقسیم مدت بر 

 حجم توزیع  L 5۰ مقدار تیپیک براي بزرگسال 

 ثابت حذف  hr/1 1/۰ ساعت  7عمر متناظر با نیمه

 غلظت هدف  mg/L 5 مركز محدوده درماني 

 غلظت اولیه  mg/L ۰ فرض عدم حضور دارو در ابتدا 

 حد پایین محدوده درماني  mg/L ۴ درصد غلظت هدف  8۰



 

 

 حد بالاي محدوده درماني  mg/L 6 درصد غلظت هدف  12۰

 حداكثر نرخ تزریق  mg/hr 6۰ محدودیت پمپ تزریق 

 انحراف معیار نویز فرآیندي  - ۰1/۰ سازي تغییرات فیزیولوژیکيشبیه

 گیريانحراف معیار نویز اندازه mg/L 1/۰ سازي خطاي سنسور شبیه

 باز تحلیل پاسخ پله سیستم حلقه 

 

 میلی گرم بر ساعت.  2۵باز با نرخ تزریق ثابت پاسخ پله سیستم حلقه .۳شکل

، غلظت  میلي گرم بر ساعت 25دهد. با اعمال نرخ تزریق ثابت  اي نشان ميكنندهرفتار ذاتي سیستم را بدون هیچ كنترل  3  شکل

به به مقدار حالت ماندگار  دارو  از صفر  لیتر   5صورت نمایي  بر  زماني سیستم  همگرا ميمیلي گرم  ثابت  ساعت است و    1۰شود. 

این  (  %9۰تا    %1۰رسد. زمان خیز )برابر ثابت زماني( سیستم به حالت ماندگار مي  3ساعت )  3۰شود كه پس از حدود  مشاهده مي

از دیدگاه بالیني بسیار كند محسوب مي  22سیستم حدود   از كنترل ساعت است كه  بسته را  كننده حلقه شود و ضرورت استفاده 

پایداري ذاتي سیستم است،سازد. این پاسخ نمایي نشانآشکار مي اما سرعت پایین آن براي كاربردهاي بالیني كه نیاز به    دهنده 

 .رسیدن سریع به محدوده درماني دارند، مناسب نیست

 GWO سازی با فرآیند بهینه  

 .نشان داده شده است ۴شکل  تکرار اجرا شد. منحني همگرایي الگوریتم در 3۰گرگ و  2۰با  GWO الگوریتم



 

 

 

 . کننده فازیسازی کنترلمنحنی همگرایی الگوریتم گرگ خاکستری در بهینه .۴شکل 

را نشان  (J) و محور عمودي مقدار تابع هدف(  3۰تا    ۰یک نمودار با یک منحني همگرایي است. محور افقي تعداد تکرار )از    ۴شکل

رسد. كاهش اولیه بسیار تند است  مي  ۴۴59/۰به مقدار نهایي    1۰سرعت كاهش یافته و در حدود تکرار  به GWO دهد. منحنيمي

دهنده همگرایي  شود كه نشان، منحني تقریباً مسطح مي1۰دهنده قدرت اكتشافي بالاي این الگوریتم است. پس از تکرار  كه نشان

، توانایي بالایي در یافتن پاسخ  (a ضریب) با تنها یک پارامتر تنظیمي GWO دهد كهكامل است. این همگرایي سریع نشان مي

 .ارزیابي محدود، انتخاب مناسبي استسازي با تعداد دفعات بهینه در فضاي جستجو دارد و براي مسائل بهینه

 :عبارتند از GWO آمده ازدستپارامترهاي بهینه به

 5۰99/۰ ) :( ضریب مقیاس خطا •

 939۴/۰ ) :( ضریب مقیاس مشتق خطا •

 ۰823/1 ) :( ضریب مقیاس خروجي •

به   این است كه هر سه ضریب مقیاس  به یک همگرا شدهنکته مهم  نزدیک  نشانمقادیر  برقرارشده توسطاند كه  تعادل   دهنده 

GWO مانند كننده فازي نه واكنش بیش از حد نشان دهداست. این تعادل باعث شده است كه كنترل PSO  با ضرایب بالاو نه

 .واكنش بسیار ضعیف مانند تنظیم دستي

 نتایج عددی و مقایسه 

 .ارائه شده است 6جدول  سازي درنتایج شبیه

 . GWO شده باکننده فازی ثابت و بهینهمقایسه عملکرد کنترل .۶جدول 

 بهبود  +GWO  فازي فازي ثابت  معیار 

RMSE (mg/L) 65۴2/2 ۰9۴۴/2 21٪  كاهش 

MAE (mg/L) 3۰۰3/2 5626/1 32٪  كاهش 

TIR (%) 62/2۰ 79/51 151٪  افزایش 

 - ۴6/18 ۰ (%) جهشاضافه

 كاهش  53/21 93/12 ۴۰٪ (hr) زمان خیز



 

 

 خطاي حالت ماندگار

(mg/L) 
۴515/۰ 85۰۴/۰ - 

 - 52/553 8۰/72۴ (mg) مصرف كل دارو
 - ۴۴59/۰ - مقدار تابع هدف 

    

 

در دقت رهگیري است.   درصدي 21بهبود  دهندهكاهش یافته كه نشانمیلي گرم بر لیتر  ۰9/2به  65/2از  RMSE :بهبود دقت رهگیري  •

 .تر شده استبه مقدار هدف نزدیک میلي گرم بر لیتر   56/۰طور متوسط  این بدان معناست كه غلظت دارو به 

دهد. این بدان  را نشان مي درصدي  151بهبود   است كه51/٪79به  62/2۰  ٪  از TIR ترین دستاورد، افزایش مهم  :افزایش ایمني درماني •

ساعت در طول    12.5ساعت به حدود    5از حدود  میلي گرم بر لیتر   6تا   ۴ غلظت دارو در محدوده درماني ایمن معناست كه زمان حضور  

 .ساعت افزایش یافته است  2۴

سریع  • از   :ترپاسخ  خیز  به    21/ 53زمان  كه  93/12ساعت  یافته  كاهش  سریع  ۴۰ ساعت  مي  تردرصد  نشان  بهبود  این  كه  است.  دهد 

 .تر به محدوده درماني برساندتواند غلظت دارو را سریع شده مي كننده بهینهكنترل 

جهشي ندارد، اما این به  قرار دارد. اگرچه فازي ثابت هیچ اضافه  ٪2۰در محدوده ایمن زیر    18/٪۴6جهش اضافه  :جهش قابل قبولاضافه  •

 .دهنده تعادل مناسب بین سرعت پاسخ و ایمني استنشان  18/٪۴6جهش   دلیل پاسخ بسیار كند آن است. اضافه 

از   :مصرف دارو • به دلیل واكنش  میلي گرم  8۰/72۴به   میلي گرم  52/553مصرف كل دارو  افزایش  این  یافته است.  افزایش 

و زمان خیز   TIR تر غلظت به محدوده درماني است و در مقابل بهبود قابل توجه دركننده براي رساندن سریعتر كنترلفعال

 .رخ داده است

 .كننده در تمامي معیارهاي چهارگانه استدهنده عملکرد مطلوب كنترلنشان۴۴59/۰مقدار  :تابع هدفمقدار  •

 شدهکننده بهینهتحلیل پاسخ زمانی کنترل 

 
 .شامل سه بخش: الف( غلظت دارو، ب( خطای رهگیری، ج( نرخ تزریق GWO شده باکننده فازی بهینهسازی کنترلنتایج شبیه  .۵شکل



 

 

 :دهدساعت نشان مي 2۴را در طول  GWO شده باكننده فازي بهینه شکل شامل سه زیرنمودار است كه عملکرد كنترلاین 

  12یابد. حدود  سرعت افزایش ميغلظت دارو از صفر شروع شده و با نرخ تزریق اولیه بالا، به :)الف( غلظت دارو  5نمودار   •

برسد. پس از ورود به محدوده درماني، غلظت حول  گرم بر لیتر  میلي 6تا   ۴ كشد تا به محدوده درمانيساعت طول مي

ماند. نوسانات جزئي ناشي از وجود كند و تا پایان دوره در این محدوده باقي مينوسان ميگرم بر لیتر  میلي 5 مقدار هدف

 .گیري استنویز فرآیندي و اندازه

رهگیري  5نمودار   • خطاي  رهگیري: )ب(  حدود   ) (خطاي  ابتدا  لیتر  میلي 5در  بر  كه گرم  است 

دهنده  رسد. نوسانات خطا نشانميگرم بر لیتر  میلي 1ساعت، خطا به كمتر از    12یابد. پس از حدود  تدریج كاهش ميبه

 .كننده در پاسخ به تغییرات استعملکرد دینامیکي كنترل

یابد و پس از تدریج كاهش مياست كه بهبر ساعت      گرممیلي ۴۰نرخ تزریق در ابتدا حدود   :)ج( نرخ تزریق  5نمودار   •

دهنده واكنش  رسد. نوسانات در نرخ تزریق نشانميبر ساعت      گرم میلي 25ساعت به مقدار ماندگار حدود    15حدود  

 .كننده به تغییرات خطا و نرخ تغییر خطا استكنترل 

كنترل  بااین  لیتر  میلي  ۰9/2برابر  RMSE   و 79/57برابر%  TIR   كننده  بر  روش گرم  بین  در  مناسبي  ارائه  عملکرد  فازي  هاي 

از دیدگاه بالیني، این روش حدود  مي از  5/12دهد.  دهد كه نسبت به فازي ساعت درمان را در محدوده ایمن قرار مي  2۴ساعت 

 .شودساعت بهبود قابل توجهي محسوب مي 5ثابت تنها 

  GWO  تحلیل همگرایی الگوریتم

ترین سریع با GWO شود، الگوریتمطور كه مشاهده مينشان داده شده است. همان ۴شکل   در GWO منحني همگرایي الگوریتم

)حدود   به تکرار(  1۰همگرایي  را  تابع هدف  مقدار  نشان ۰/ ۴۴59 توانست  كه  است  تند  بسیار  اولیه  كاهش  قدرت  برساند.  دهنده 

تکرار   از  پس  است.  الگوریتم  این  بالاي  مي1۰اكتشافي  مسطح  تقریباً  منحني  نشان،  كه  این  شود  است.  كامل  همگرایي  دهنده 

مي نشان  سریع  كههمگرایي  تنظیمي GWO دهد  پارامتر  یک  تنها  فضاي a ضریب  با  در  بهینه  پاسخ  یافتن  در  بالایي  توانایي 

 GWO شده توسطپارامترهاي بهینه  .سازي با تعداد دفعات ارزیابي محدود، انتخاب مناسبي استجستجو دارد و براي مسائل بهینه

 .ارائه شده است 7جدول  در

 . GWO شده توسط الگوریتمپارامترهای بهینه .۷جدول 

 GWO معیار 
 ۴۴59/۰ بهترین مقدار تابع هدف 

 1۰ همگرایي تقریبي تکرار 

 5۰92/۰ بهینه  

 939۴/۰ بهینه  

 ۰823/1 بهینه  

دهنده تعادل  اند كه نشانشود، هر سه ضریب مقیاس به مقادیر نزدیک به یک همگرا شدهمشاهده مي 7طور كه در جدول همان

كننده فازي نه واكنش بیش از حد نشان دهد و نه واكنش  است. این تعادل باعث شده است كه كنترل GWO برقرارشده توسط

 .بسیار ضعیف

 
 



 

 

 مقایسه بصری معیارهای کلیدی عملکرد 

 
 )الف( 

 
 )ب( 



 

 

 
 )ج( 

 .، )ج( مصرف کل داروTIR )ب(، RMSE مقایسه معیارهای کلیدی عملکرد: )الف( .۶شکل

شکل میله  6این  نمودار  سه  كنترل شامل  براي  را  عملکرد  اصلي  معیارهاي  كمي  مقایسه  كه  است  فازي  اي  و  ثابت  فازي  كننده 

 :دهدارائه مي GWO شده بابهینه 

لیتر میلي  65۴2/2از  RMSE   )الف(    6  نمودار • بر  به   گرم  ثابت  فازي  لیتر میلي ۰9۴۴/2در  بر  فازي گرم    +GWOدر 

 .در دقت رهگیري است %21دهنده بهبود كاهش یافته كه نشان

  %151دهنده بهبود  افزایش یافته كه نشان   +GWOدر فازي  51/%79در فازي ثابت به    2۰/%62  از     TIR  )ب(  6نمودار •

 .در ایمني درماني است

یافته افزایش     +GWOدر فازي  گرممیلي 8۰/7۴2در فازي ثابت به    گرممیلي  52/553)ج( مصرف كل دارو از    6نمودار •

 .تر غلظت به محدوده درماني استكننده براي رساندن سریعتر كنترلكه به دلیل واكنش فعال

كننده فازي را در معیارهاي كلیدي  چگونه توانسته است عملکرد كنترل  GWO سازي بادهد كه بهینه خوبي نشان مياین شکل به

 .طور چشمگیري بهبود بخشدبه

 تفسیر در کاربردهای بالینی 

 :پتانسیل بالایي براي كاربردهاي بالیني دارد GWO شده باكننده فازي بهینهدهد كه كنترل آمده نشان ميدستنتایج به
تواند اثربخشي مي  51/%79به      2۰/ %62از   TIR ساعت و افزایش  93/12به    53/21كاهش زمان خیز از   :درمان سرطان •

شده در محدوده درماني مؤثر را بهبود بخشد. این امر به معناي دوز مؤثرتر  درماني را افزایش دهد و زمان سپريشیمي

 .دارو براي بیماران سرطاني است

دیابت • بیماران    51/%79بالاتر    TIR :كنترل  براي  است.  هیپوگلیسمي  كاهش خطر  و  قند خون  بهتر  كنترل  معناي  به 

 .با كاهش قابل توجه خطر عوارض بلندمدت همراه است TIR افزایش در %1۰دیابتي، هر 

، براي 18/%۴6  جهش محدودو اضافه  ساعت  53/21ساعت در مقابل      93/12تر زمان خیز  پاسخ سریع :كنترل بیهوشي •

 .تواند به پزشکان در مدیریت بهتر بیماران در اتاق عمل كمک كندحفظ عمق بیهوشي ایمن ضروري است و مي

پایداري بالاي سیستم كنترل در مواجهه با اغتشاشات خارجي )مانند تغییرات ناگهاني فشار   :عروقي-هاي قلبيبیماري •

 .تواند ایمني بیمار را افزایش دهد و از بروز عوارض جدي جلوگیري كندخون( مي



 

 

 و   939۴/۰برابر   ،5۰92/۰برابر    تکرار( و پیدا كردن پارامترهاي متعادل  1۰ترین همگرایي )حدود  با سریع  GWOالگوریتم

دهد. این الگوریتم با تنها  كننده فازي براي سیستم تحویل دارو ارائه ميسازي كنترل ، بهترین عملکرد را در بهینه  1/ ۰823برابر  

را   درصدي  151بهبود   برساند كه   51/ %79به    2۰/ %62را از    TIR توانسته است تري دارد و  سازي سادهیک پارامتر تنظیمي، پیاده

تواند به مي GWO سازي بادهد كه بهینههاي فازي است و نشان ميكنندهدر بین كنترل  TIR دهد. این مقدار بهتریننشان مي

سیستم  اثربخشي  و  ایمني  توجهي  قابل  ميطور  تأیید  نتایج  این  بخشد.  بهبود  را  دارو  تحویل  الگوریتم هاي  از  استفاده  كه   كند 

GWO  هاي تحویل دارو، راهکاري مؤثر و كارآمد است كننده فازي در سیستمسازي كنترل براي بهینه. 

  گیریبحث و نتیجه

از كنترل در این پژوهش، یک سیستم كنترل هوشمند حلقه  الگوریتم  بهینهكننده فازي  بسته براي تحویل دارو با استفاده  شده با 

كننده  سازي پارامترهاي كنترلساعته نشان داد كه بهینه  2۴سازي در یک دوره  طراحي و ارزیابي شد. نتایج شبیه گرگ خاكستري

از   RMSE ، بهبود چشمگیري در تمامي معیارهاي عملکردي ایجاد كرده است. ریشه میانگین مربعات خطاGWO فازي با الگوریتم

یافت كه نشانمیلي  ۰9/2به    65/2 بر لیتر كاهش  بهبود  گرم  ترین دستاورد این  درصدي در دقت رهگیري است. مهم  21دهنده 

درماني محدوده  در  زمان  درصد  افزایش  به    62/2۰از   TIR پژوهش،  بهبود    79/57درصد  كه  بود  نشان    151درصد  را  درصدي 

ساعت در طول یک    12ساعت به بیش از    5ه درماني ایمن از حدود  دهد و به معناي افزایش زمان حضور غلظت دارو در محدودمي

درصدي در سرعت پاسخ    ۴۰ساعت كاهش یافت كه بهبود    12/ 93ساعت به    53/21ساعته است. همچنین زمان خیز از    2۴دوره  

نشان مي را  الگوریتمسیستم  مقیاس خطا   GWO دهد.  شامل ضریب  متعادلي  پارامترهاي  توانست  تنظیمي،  پارامتر  یک  تنها  با 

تکرار یافته و از همگرایي سریع و   1۰را در حدود  ۰823/1و ضریب مقیاس خروجي    939۴/۰، ضریب مقیاس مشتق خطا  5۰92/۰

كننده فازي،  دهد كه انتخاب دستي و غیربهینه پارامترهاي كنترلوضوح نشان مياي برخوردار است. این نتایج بهسازي سادهپیاده

به   را  تضعیف ميعملکرد سیستم  الگوریتمشدت  از  استفاده  و  بهینهكند  مانندهاي  پارامترها   GWO سازي  خودكار  تنظیم  براي 

تواند در  به معناي بهبود قابل توجه ایمني و اثربخشي درمان است كه مي TIR ضروري است. از دیدگاه بالیني، افزایش چشمگیر 

شیمي مانند  كنترل  كاربردهایي  سرطان،  بهدرماني  كند.  ایفا  مؤثري  نقش  بیهوشي  مدیریت  و  كنترلي  دیابت  چارچوب  كلي،  طور 

دهد كه  هاي تحویل داروي هوشمند نسل آینده ارائه ميپیشنهادي در این پژوهش، راهکاري كارآمد و عملي براي توسعه سیستم 

 .طور قابل توجهي ارتقا بخشدتواند با بهبود دقت، ایمني و كارایي درمان، كیفیت زندگي بیماران را به مي
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