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Περίλθψθ  

 
      Αντικείμενο τθσ παροφςασ διπλωματικισ εργαςίασ αποτελεί θ ςχεδίαςθ, θ 
ανάπτυξθ και θ αξιολόγθςθ ενόσ αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ για άτομα με 
ακχαρϊδθ Διαβιτθ Σφπου 1 (ΔΣ1). Ο ελεγκτισ γλυκόηθσ είναι κλειςτοφ βρόχου, 
χρθςιμοποιεί τθν υποδόρια οδό και εκτιμά ςε πραγματικό χρόνο τον απαιτοφμενο 
ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ ςε άτομα με ΔΣ1 που εφαρμόηουν Διάταξθ υνεχοφσ 
Μζτρθςθσ Γλυκόηθσ (ΔΜΓ) και Αντλία υνεχοφσ Ζγχυςθσ Ινςουλίνθσ (ΑΕΙ). Κακϊσ 
τα αυξθμζνα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ αποτελοφν το κφριο χαρακτθριςτικό του 
ακχαρϊδουσ Διαβιτθ (Δ), μιασ πάκθςθσ που οφείλεται ςτθ διαταραχι του 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, ςτόχο ενόσ αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ ςυνιςτά θ 
ρφκμιςθ και θ διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ φυςιολογικϊν 
ορίων. Ο ελεγκτισ γλυκόηθσ, θ ΔΜΓ και θ ΑΕΙ ςυνκζτουν το «Σεχνθτό Πάγκρεασ», 
δθλαδι ζνα ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, το οποίο προςδοκά να 
υποκαταςτιςει τθ λειτουργία του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ, που είναι 
προβλθματικι ςτθν περίπτωςθ του Δ. 
      Θ ανάπτυξθ του υπό μελζτθ ελεγκτι γλυκόηθσ βαςίηεται ςτθ χριςθ Αναλογικοφ 
Διαφορικοφ Ελζγχου με Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ (Fading Memory Proportional 
Derivative Control-FMPD Control). Παράλλθλα, ςτον αλγόρικμο ενςωματϊνονται 
ζνα ςφςτθμα προςαρμογισ των παραμζτρων του ςε πραγματικό χρόνο, το οποίο 
χρθςιμοποιεί τεχνικζσ αςαφοφσ λογικισ, και ζνα ςφςτθμα πρόβλεψθσ των 
επερχόμενων υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, που ςχεδιάηεται με βάςθ ζνα γραμμικό 
αυτοπαλινδρομικό μοντζλο. Ο ελεγκτισ δζχεται ωσ ειςόδουσ προθγοφμενεσ 
καταγραφζσ γλυκόηθσ, προθγοφμενουσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και 
πλθροφορίεσ για τα λαμβανόμενα γεφματα και εξάγει κατάλλθλο ρυκμό ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. Για τθν αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ και τθσ ευρωςτίασ του προτεινόμενου 
αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ χρθςιμοποιικθκαν οι εικονικοί πλθκυςμοί ενθλίκων, 
εφιβων και παιδιϊν του προςομοιωτι UVa T1DM. Ο ελεγκτισ εξετάςτθκε ωσ προσ 
τθν ικανότθτά του να διαχειρίηεται διαταραχζσ γευμάτων, καταςτάςεισ νθςτείασ, 
κακυςτεριςεισ λόγω τθσ χριςθσ τθσ υποδόριασ οδοφ, ανακρίβειεσ ςτισ μετριςεισ 
γλυκόηθσ, διαφοροποιιςεισ των χαρακτθριςτικϊν του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, 
που υφίςτανται μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1, κακϊσ και λανκαςμζνεσ εκτιμιςεισ 
τθσ περιεχόμενθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων ςτα λαμβανόμενα γεφματα. 
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Abstract 
 
      The present thesis aims at the design, the development and the evaluation of a 
glucose control algorithm for patients with Type 1 Diabetes Mellitus (T1DM). The 
closed loop glucose controller uses the subcutaneous route and provides real time 
estimations of the appropriate insulin infusion rates for T1DM patients applying 
Continuous Glucose Monitoring Systems (CGMS) and Subcutaneous Insulin Infusion 
Pumps (SIIP). Since elevated blood glucose levels constitute the main characteristic 
of Diabetes Mellitus (DM), a disease connected to glucose metabolism disorder, a 
glucose control algorithm aims at the regulation and maintenance of blood glucose 
levels within the physiological range. The glucose controller closes the loop between 
the CGMS and the SIIP toward the development of “Artificial Pancreas”, i.e. a closed 
loop glucose control system aiming at substituting the physiological pancreas, which 
dysfunctions in the case of DM. 
       The development of the proposed glucose controller is based on the Fading 
Memory Proportional Derivative Control (FMPDC). In addition to this, the control 
algorithm incorporates a tuning system for the real time adaptation of the FMPD 
parameters, using fuzzy logic techniques, and a model for the prediction of the 
upcoming hypoglycemic episodes, which is based on a linear autoregressive model. 
Previous glucose records, previous insulin infusion rates and meal information are 
fed into the controller, which responds quickly by suggesting an appropriate insulin 
infusion rate. For the evaluation of the under study glucose controller’s 
performance, the UVa T1DM Simulator was used. The controller was tested against 
its ability to handle meal disturbances, fasting conditions, delays due to the use of 
the subcutaneous route, inaccuracies connected to glucose measurement noise, 
interpatient variability and erroneous meal size estimations. 
 
 

Keywords 
 
Diabetes Mellitus, glucose, insulin, subcutaneous route, Artificial Pancreas, FMPD 
Control, dynamic adaptation, fuzzy logic, prediction model, autoregressive model  
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Πρόλογοσ 
 
      Ο ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ (Δ) αποτελεί μια χρόνια πάκθςθ, άμεςα ςυνδεδεμζνθ 
με τθ διαταραχι του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. Χαρακτθρίηεται από τθν 
αδυναμία ρφκμιςθσ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων, 
είτε λόγω μειωμζνθσ ζκκριςθσ ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ (Δ Σφπου 1 - ΔΣ1), είτε 
λόγω μειωμζνθσ ευαιςκθςίασ του οργανιςμοφ ςτθν ινςουλίνθ (Δ Σφπου 2 - ΔΣ2). 
Ο πολφπλοκοσ μθχανιςμόσ ρφκμιςθσ τθσ γλυκόηθσ περιλαμβάνει τθν ταυτόχρονθ 
εκτζλεςθ ποικίλων μεταβολικϊν διεργαςιϊν, οι οποίεσ ενεργοποιοφνται και 
προωκοφνται χάρθ ςτθ δράςθ ςυγκεκριμζνων ορμονϊν, ενϊ ουςιαςτικό ρόλο ςε 
αυτζσ τισ διαδικαςίεσ διαδραματίηουν το πάγκρεασ και το ιπαρ. Θ απορρφκμιςθ τθσ 
ομοιόςταςθσ τθσ γλυκόηθσ, μζςω τθσ πλιρουσ ι μερικισ αναςτολισ του ςυνόλου 
των παραπάνω διεργαςιϊν, και τα αυξθμζνα επίπεδα γλυκόηθσ που αυτι 
ςυνεπάγεται, αυξάνουν τον κίνδυνο εμφάνιςθσ βραχυχρόνιων αλλά και 
μακροχρόνιων επιπλοκϊν, που προκφπτουν ωσ άμεςεσ ςυνζπειεσ τθσ αςκζνειασ ι 
του τρόπου διαχείριςθσ αυτισ. υγκεκριμζνα, ο αποτελεςματικόσ τρόποσ 
αντιμετϊπιςθσ του Δ μπορεί να ςυμβάλει ςτθν πρόλθψθ των επιπλοκϊν του, ενϊ 
αντίκετα θ απουςία ορκισ διαχείριςθσ τθσ αςκζνειασ επιδεινϊνει τουσ 
εμπλεκόμενουσ κινδφνουσ, που ςυνδζονται τόςο με τθν υπογλυκαιμία όςο και με 
τθν παρατεταμζνθ υπεργλυκαιμία, θ οποία με τθ ςειρά τθσ μπορεί να οδθγιςει ςε 
ςοβαρζσ μακροπρόκεςμεσ επιπλοκζσ. 
      Με βάςθ τα παραπάνω, προτεραιότθτα  για τθν εξάλειψθ των ςυνεπειϊν του Δ 
αποτελεί θ επιλογι κατάλλθλου τρόπου αντιμετϊπιςθσ τθσ αςκζνειασ. Είναι ευρζωσ 
αποδεκτό ότι ο τακτικόσ γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ διαδραματίηει ρόλο-κλειδί ςε αυτι τθν 
προςπάκεια, κακϊσ μζςα από τθν παρακολοφκθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ και τθ 
ρφκμιςθ αυτϊν, επιτυγχάνεται θ ελαχιςτοποίθςθ  των υπεργλυκαιμικϊν και 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Προσ αυτι τθν κατεφκυνςθ, και χάρθ ςτισ 
τεχνολογικζσ εξελίξεισ ςτον τομζα των αιςκθτιρων, επιτεφχκθκε θ ανάπτυξθ 
διατάξεων ςυνεχοφσ μζτρθςθσ γλυκόηθσ και διατάξεων ςυνεχοφσ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. Θ ςυνδυαςμζνθ χριςθ των δφο ςυςκευϊν επιτρζπει τθν άςκθςθ του 
γλυκαιμικοφ ελζγχου ςε ςυνεχι βάςθ, παρζχοντασ ςτο άτομο τθ δυνατότθτα να 
ακολουκεί ζναν ελεφκερο τρόπο ηωισ, χωρίσ ςθμαντικοφσ περιοριςμοφσ, και 
ςυμβάλλοντασ, επομζνωσ, ςτθν αναβάκμιςθ τθσ ποιότθτασ ηωισ. Θ αποδοτικότθτα 
του ελζγχου ςε αυτι τθν περίπτωςθ εξαρτάται από τον προγραμματιςμό των 
ςυςκευϊν από τον κεράποντα ιατρό, με βάςθ το ιςτορικό και τα θμερολόγια του 
αςκενοφσ, αλλά και από τθν αποτελεςματικότθτα τθσ αυτενζργειασ του ατόμου, το 
οποίο καλείται να ρυκμίηει, επί παραδείγματι, τισ προγευματικζσ δόςεισ ινςουλίνθσ 
αλλά και να πραγματοποιεί κατάλλθλεσ δράςεισ ςτθν περίπτωςθ που τα επίπεδα 
γλυκόηθσ λαμβάνουν τιμζσ εκτόσ φυςιολογικϊν ορίων. Με ςτόχο τθν ανάπτυξθ ενόσ 
ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, που κα απαιτεί καμία ι ελάχιςτθ 
παρζμβαςθ από το άτομο, θ ζρευνα εντατικοποιείται κατά τα τελευταία χρόνια για 
τθν υλοποίθςθ του «Σεχνθτοφ Παγκρζατοσ», δθλαδι ενόσ ςυςτιματοσ που 
απαρτίηεται από μια διάταξθ ςυνεχοφσ μζτρθςθσ γλυκόηθσ, μια αντλία ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και ζναν αλγόρικμο ελζγχου γλυκόηθσ. 
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      τθν παροφςα εργαςία αναπτφχκθκε και αξιολογικθκε ζνασ αλγόρικμοσ ελζγχου 
γλυκόηθσ, ο οποίοσ εκτιμά τον βζλτιςτο ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, με ςτόχο τθ 
διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων, 
λαμβάνοντασ υπόψθ προθγοφμενεσ καταγραφζσ γλυκόηθσ, προθγοφμενουσ 
ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και πλθροφορίεσ ςχετικά με τθν ποςότθτα των 
περιεχόμενων υδατανκράκων ςτα λαμβανόμενα γεφματα. Ζνασ τζτοιοσ αλγόρικμοσ 
ελζγχου κα μποροφςε να ςυμβάλει ςτο κλείςιμο του βρόχου μεταξφ μιασ διάταξθσ 
ςυνεχοφσ μζτρθςθσ γλυκόηθσ και μιασ αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Θ 
διάρκρωςθ τθσ εργαςίασ πραγματοποιείται ωσ εξισ:  

- το Κεφάλαιο 1 αναλφεται ο φυςιολογικόσ μθχανιςμόσ ρφκμιςθσ τθσ 
γλυκόηθσ και περιγράφεται θ πακολογικι κατάςταςθ του Δ, ενϊ 
παράλλθλα παρατίκενται ςτοιχεία ςχετικά με τθν ταξινόμθςθ τθσ αςκζνειασ, 
τθν επιδθμιολογία τθσ και τισ επιπλοκζσ τθσ.  

- Σο Κεφάλαιο 2 πραγματεφεται το κζμα του γλυκαιμικοφ ελζγχου, 
περιγράφοντασ τισ κυρίωσ χρθςιμοποιοφμενεσ τεχνολογίεσ για τθν ανάπτυξθ 
διατάξεων μζτρθςθσ γλυκόηθσ και ςυςκευϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, που 
κακιςτοφν ρεαλιςτικό τον ςτόχο υλοποίθςθσ του «Σεχνθτοφ Παγκρζατοσ», 
και παρουςιάηοντασ κάποια από τα εμπορικά διακζςιμα μοντζλα. 
Παράλλθλα, πραγματοποιείται μια ςφντομθ επιςκόπθςθ των κεραπευτικϊν 
προςεγγίςεων του Δ.  

- το Κεφάλαιο 3 περιγράφεται το «Σεχνθτό Πάγκρεασ» και πραγματοποιείται 
βιβλιογραφικι επιςκόπθςθ των μεκοδολογιϊν που ζχουν χρθςιμοποιθκεί 
για τθν υλοποίθςθ αυτοφ, ενϊ παρουςιάηονται και κάποια από τα βαςικά 
ηθτιματα που προκφπτουν κατά τθ ςχεδίαςι του. Επιπρόςκετα, 
πραγματοποιείται βιβλιογραφικι επιςκόπθςθ των  μοντζλων προςομοίωςθσ 
του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ και περιγράφονται υπολογιςτικά μοντζλα 
προςομοίωςθσ εικονικϊν ατόμων με ΔΣ1, τα οποία χρθςιμοποιοφνται 
ευρζωσ για τθν in silico αξιολόγθςθ των ελεγκτϊν γλυκόηθσ.   

- το Κεφάλαιο 4 περιγράφεται θ μεκοδολογία που χρθςιμοποιικθκε για τθν 
ανάπτυξθ του ελεγκτι γλυκόηθσ για άτομα με ΔΣ1 και θ οποία βαςίηεται ςε 
αναλογικό διαφορικό ζλεγχο με εξαςκζνθςθ μνιμθσ. 

- Σο Κεφάλαιο 5 περιλαμβάνει τα αποτελζςματα από τθν in silico αξιολόγθςθ 
του υπό μελζτθ ελεγκτι γλυκόηθσ. 

- Σζλοσ, ςτο Κεφάλαιο 6 παρουςιάηονται τα ςυμπεράςματα από τθν εργαςία 
κακϊσ και δρόμοι περαιτζρω ζρευνασ που εκκινοφν από αυτι. 

 
 
 



Κεφάλαιο 1  

 

Μεταβολιςμόσ  Γλυκόζησ 
 
 
 

 
 

1.1. Ειςαγωγι  
 

     Ο ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ (Δ) κατατάςςεται ςτα νοςιματα διαταραχισ του 
μεταβολιςμοφ. Πρόκειται για χρόνια, ςοβαρι και ιδιαίτερα ςυχνι αςκζνεια που 
χαρακτθρίηεται από αυξθμζνα επίπεδα γλυκόηθσ ςτο αίμα και εμφανίηεται όταν το 
πάγκρεασ αδυνατεί να παράγει ινςουλίνθ ι όταν ο οργανιςμόσ αδυνατεί να 
αξιοποιιςει τθν παραγόμενθ ινςουλίνθ [3]. Για να καταςτεί αντιλθπτι θ φφςθ τθσ 
αςκζνειασ, απαιτείται θ γνϊςθ βαςικϊν βιολογικϊν μθχανιςμϊν ςχετικϊν με τθ 
γλυκόηθ και τθν ινςουλίνθ. υγκεκριμζνα, θ γλυκόηθ αποτελεί τθ ςθμαντικότερθ 
πθγι ενζργειασ για τον οργανιςμό, κακϊσ θ διάςπαςι τθσ οδθγεί ςτθν παραγωγι 
ενϊςεων με δεςμοφσ υψθλισ χθμικισ ενζργειασ. Ζτςι, μζςα από τθν κατανάλωςθ 
τροφϊν, τθ διάςπαςι τουσ ςε επιμζρουσ ςυςτατικά, μεταξφ των οποίων και θ 
γλυκόηθ, και τθν προϊκθςθ αυτϊν ςτθν αιματικι κυκλοφορία, εκκινεί θ διαδικαςία 
παραγωγισ ενζργειασ, που είναι ηωτικισ ςθμαςίασ για τθν ορκι λειτουργία και τθν 
ανάπτυξθ των κυττάρων [1]. Θ ινςουλίνθ, πεπτιδικι ορμόνθ που παράγεται και 
εκκρίνεται από τα β-κφτταρα τθσ ενδοκρινοφσ μοίρασ του παγκρζατοσ, 
διαδραματίηει ρόλο-κλειδί, ωκϊντασ τθν υπάρχουςα ςτο αίμα γλυκόηθ ςτα κφτταρα, 
όπου λαμβάνει χϊρα θ παραγωγι ενζργειασ, και εξαςφαλίηοντασ τθ διατιρθςθ των 
επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα εντόσ των φυςιολογικϊν ορίων [4]. Αντιλαμβάνεται 
κανείσ ότι θ υπολειτουργία ι μθ-λειτουργία αυτοφ του ςφνκετου μθχανιςμοφ ςε 
ςυνδυαςμό με τισ ςυνεπαγόμενεσ επιπλοκζσ, που επιφζρει και θ απουςία ορκισ 
διαχείριςθσ του προβλιματοσ, μποροφν να ζχουν ολζκριεσ επιπτϊςεισ ςτθν 
ποιότθτα αλλά και το προςδόκιμο ηωισ του ατόμου που πάςχει από Δ [4]. το 
παρόν κεφάλαιο αναλφεται θ ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ ςε υγιι άτομα και 
παρουςιάηονται ςτοιχεία ςχετικά με τθν ταξινόμθςθ του Δ, τθν επιδθμιολογία και 
τισ βραχυπρόκεςμεσ και μακροπρόκεςμεσ επιπλοκζσ του. 

 

1.2. Ομοιόςταςθ Γλυκόηθσ 
 

     Για τθν εκτζλεςθ οποιαςδιποτε δραςτθριότθτασ, το ανκρϊπινο ςϊμα χρειάηεται 
ενζργεια τθν οποία προςλαμβάνει από τα ςάκχαρα και τα λιπαρά οξζα κυρίωσ με τθ 
μορφι τροφισ ι με το οξυγόνο, ενϊ ςε περιόδουσ αςιτίασ κφρια πθγι ενζργειασ 
αποτελοφν τα αμινοξζα, που ςυμμετζχουν ςτθ διαδικαςία τθσ γλυκονεογζνεςθσ, 
καλφπτοντασ τισ ενεργειακζσ ανάγκεσ του οργανιςμοφ για μζρεσ χωρίσ να υπάρξει 
υπογλυκαιμία *4+ *5+.                                                                                                                                                
     Θ γλυκόηθ αποτελεί μια απαραίτθτθ πθγι ενζργειασ για τον οργανιςμό. 
Προςλαμβάνεται από τα κακθμερινά γεφματα και απορροφάται από το ςτομάχι 
ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ μετά τθν πζψθ των υδατανκρακοφχων τροφϊν ενϊ 
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παράγεται και ςε κάποιουσ ιςτοφσ ικανοφσ να παράγουν γλυκόηθ προσ εξαγωγι, 
όπωσ το ιπαρ. Αναρίκμθτοι ιςτοί χρειάηονται τθ γλυκόηθ για να υποςτθρίξουν 

ηωτικζσ λειτουργίεσ. Ειδικά τα εγκεφαλικά κφτταρα, το κεντρικό νευρικό ςφςτθμα 
και τα ερυκρά αιμοςφαίρια βαςίηονται αποκλειςτικά ςτθ γλυκόηθ για τθν κάλυψθ 
των ενεργειακϊν τουσ αναγκϊν υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ *2+ *4+ [5]. Θ 
προςλαμβανόμενθ από τθν τροφι και θ παραγόμενθ από τον ίδιο τον οργανιςμό 
γλυκόηθ, που ςυγκεντρϊνεται ςτο πλάςμα, ειςζρχεται ςτον εξωκυττάριο χϊρο, τον 
κφριο όγκο διανομισ για τθ γλυκόηθ, ενϊ δεν δφναται να ειςζλκει ςτο εςωτερικό 
των κυττάρων, διαςχίηοντασ τθν κυτταρικι μεμβράνθ, παρά μόνο με τθ δράςθ 
ειδικϊν μεταφορζων. Σαυτόχρονα, θ γλυκόηθ απομακρφνεται από τθν κυκλοφορία. 
Ενδεικτικά αναφζρεται ότι τα εγκεφαλικά κφτταρα και το κεντρικό νευρικό ςφςτθμα 
τροφοδοτοφνται ςτακερά με  γλυκόηθ 35 mmol/ϊρα, ενϊ και οι μφεσ, ειδικά κατά 
τθ διάρκεια ζντονθσ άςκθςθσ, απορροφοφν εκατοντάδεσ mmol/ϊρα *4+. Με βάςθ 
τα παραπάνω, θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα κυμαίνεται ςτα 5 mmol/lt, 
που αντιςτοιχοφν ςε 90mg/dl, και διατθρείται εκπλθκτικά ςτακερι λόγω τθσ 
εξιςορρόπθςθσ του ρυκμοφ ειςαγωγισ τθσ γλυκόηθσ ςτο κυκλοφορικό από τον 
ρυκμό απομάκρυνςθσ τθσ γλυκόηθσ από το κυκλοφορικό κατά τισ διαδικαςίεσ 
παραγωγισ και κατανάλωςθσ [4].        
     Μετά τθν εμφάνιςι τθσ ςτο κυκλοφορικό, θ γλυκόηθ μπορεί να οξειδωκεί ςτα 
κφτταρα ανάλογα με τισ ενεργειακζσ απαιτιςεισ των ιςτϊν κακϊσ και να 
αποκθκευτεί ςε διάφορουσ ιςτοφσ με ςθμαντικότερουσ το ιπαρ και τον μυϊκό ιςτό, 
οπότε οι μονάδεσ γλυκόηθσ ςχθματίηουν μεγάλου μοριακοφ βάρουσ μόρια 
γλυκογόνου. Θ διαδικαςία αποκικευςθσ τθσ γλυκόηθσ με τθ μορφι γλυκογόνου 
καλείται γλυκογζνεςθ και υποςτθρίηεται από το ζνηυμο ςυνκάςθ. Θ αποκθκευμζνθ 
ωσ γλυκογόνο γλυκόηθ μπορεί να αξιοποιθκεί ξανά, κακϊσ το ιπαρ ζχει τθ 
δυνατότθτα να διαχωρίηει τα μόρια του γλυκογόνου με αποτζλεςμα τθν εξαγωγι 
των μονάδων γλυκόηθσ και τθ διοχζτευςι τουσ ςτθν κυκλοφορία *4+. Αυτό 
επιτυγχάνεται με τθ ςυνειςφορά του ενηφμου γλυκόηθ-6-φωςφατάςθ, που 
εκπζμπεται από τα θπατικά κφτταρα [4]. Οι μφεσ μποροφν επίςθσ να διαχωρίςουν 
το γλυκογόνο αλλά μόνο για εςωτερικι αξιοποίθςθ τθσ γλυκόηθσ *4+. Όταν οι 
αποκικεσ γλυκογόνου είναι πλιρεισ, θ αποκικευςθ τθσ γλυκόηθσ με τθ μορφι 
γλυκογόνου διακόπτεται και θ γλυκόηθ μετατρζπεται ςε λίποσ, με τθ ςυνειςφορά 
των θπατικϊν κυττάρων και των λιποκυττάρων, τα οποία ςυνκζτουν από τθ γλυκόηθ 
λιπαρά οξζα και τελικά τριγλυκερίδια [4]. Θ αποκικευςθ με αυτι τθ μορφι δεν ζχει 
όρια. Μζςω τθσ διαδικαςίασ τθσ λιπόλυςθσ, τα τριγλυκερίδια διαςπϊνται ςε λιπαρά 
οξζα, που απελευκερϊνονται και μεταφζρονται για να καλφψουν κυρίωσ τισ 
ενεργειακζσ ανάγκεσ των μυϊν *4+. Εκτόσ αυτοφ, θ γλυκερόλθ, βαςικό δομικό 
ςτοιχείο των τριγλυκεριδίων, μπορεί να εξαχκεί και να μεταφερκεί ςτο ιπαρ όπου 
χρθςιμοποιείται κατά τθ διαδικαςία τθσ γλυκονεογζνεςθσ για τθ ςφνκεςθ γλυκόηθσ 
[4].  
      Από τα παραπάνω ςυνάγεται ότι το ιπαρ διαδραματίηει κακοριςτικό ρόλο ςτθ 
ρφκμιςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα. υγκεκριμζνα: 

 Απορροφά και αποκθκεφει γλυκόηθ ωσ γλυκογόνο μζςω τθσ γλυκογζνεςθσ. 

 Παράγει και απελευκερϊνει γλυκόηθ ςτθν αιματικι κυκλοφορία, είτε μζςω 
τθσ γλυκογονόλυςθσ, οπότε ενεργοποιοφνται οι αποκικεσ γλυκογόνου, είτε 
μζςω τθσ γλυκονεογζνεςθσ, που περιλαμβάνει τθν παραγωγι νζων μονάδων 
γλυκόηθσ από μθ υδατανκρακικζσ πρόδρομεσ ενϊςεισ, όπωσ θ γλυκερόλθ, θ 
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λακτόηθ, το πυροςταφυλικό οξφ και τα γλυκοπλαςτικά αμινοξζα (πχ. 
αλανίνθ) που προζρχονται από διάφορουσ ιςτοφσ. θμειϊνεται ότι μικρι 
παραγωγι γλυκόηθσ μζςω τθσ γλυκονεογζνεςθσ πραγματοποιείται και ςτουσ 
νεφροφσ, οι οποίοι ςυμβάλλουν ςτθν αποβολι από τον οργανιςμό τθσ 
γλυκόηθσ ςε πολφ υψθλζσ ςυγκεντρϊςεισ, ενϊ μετά από κάποιο επίπεδο 
ςυγκζντρωςθσ θ γλυκόηθ αποβάλλεται ςτθν ουρία (γλυκοηουρία) *4+.  

το χιμα 1.1 μπορεί να παρακολουκιςει κανείσ τουσ τρόπουσ πρόςλθψθσ, 
παραγωγισ και κατανάλωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςτον οργανιςμό. Κατά τισ περιόδουσ 
νθςτείασ, όταν δεν πραγματοποιείται απορρόφθςθ υδατανκράκων από το ςτομάχι, 
ο πρϊτοσ μθχανιςμόσ παραγωγισ γλυκόηθσ που ενεργοποιείται είναι θ 
γλυκογονόλυςθ, που μπορεί να καλφψει τισ ενεργειακζσ ανάγκεσ για περίπου 24 
ϊρεσ. Εντοφτοισ, πολφ πριν οι αποκικεσ γλυκογόνου εξαντλθκοφν, δθλαδι μετά τισ 
πρϊτεσ 8-12 ϊρεσ τθσ νθςτείασ, θ γλυκόηθ απελευκερϊνεται από το ιπαρ μζςω τθσ 
γλυκονεογζνεςθσ, που διατθρεί τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςε φυςιολογικά 
επίπεδα για μακρζσ περιόδουσ (περίπτωςθ αςιτίασ) [2] [4].      
   

 
Σχιμα 1.1: Ροι γλυκόηθσ ςτον οργανιςμό κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ *4+ 

 

      Θ εναλλαγι των λειτουργιϊν που αναπτφςςει το ιπαρ ανάλογα με τισ 
μεταβολικζσ ανάγκεσ του οργανιςμοφ, κακϊσ και θ λιψθ απόφαςθσ από τουσ μφεσ 
για μετάβαςθ από τθν οξείδωςθ υδατανκράκων ςε οξείδωςθ λιπαρϊν οξζων και το 
αντίςτροφο, υποςτθρίηονται από πολλζσ ςθμαντικζσ ορμόνεσ, που δρουν ωσ 
αιςκθτιρεσ και ρυκμιςτικοί μθχανιςμοί ςτθν ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ. Εδϊ 
κακοριςτικι είναι θ ςυμβολι των νθςιδίων του Langerhans, που βρίςκονται ςτθν 
ενδοκρινι μοίρα του παγκρζατοσ και περιλαμβάνουν 5 κυτταρικοφσ τφπουσ, με 
ςθμαντικότερουσ τα β-κφτταρα και τα α-κφτταρα, τα οποία ςυνιςτοφν το 90% των 
ςυνολικϊν κυττάρων των νθςιδίων και παράγουν ινςουλίνθ και γλυκαγόνθ, 
αντίςτοιχα. Σα β-κφτταρα και τα α-κφτταρα υποςτθρίηουν ουςιαςτικά τθν κφρια 
λειτουργία του παγκρζατοσ, που είναι να αντιδρά ςτθν αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ 
τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα εκκρίνοντασ ινςουλίνθ και ςτθ μείωςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ 
τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα εκκρίνοντασ γλυκαγόνθ (χιμα 1.2) *4+. Αναλυτικότερα: 
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Σχιμα 1.2: Λειτουργία παγκρζατοσ *4] 

 

 β-κφτταρα 

      Λειτουργοφν ςτο ςφνολό τουσ ωσ ζνασ αιςκθτιρασ και ελεγκτισ γλυκόηθσ, ο 
οποίοσ παράγει κατάλλθλεσ ποςότθτεσ ινςουλίνθσ, αντιδρϊντασ ςε μεταβολζσ 
τθσ γλυκόηθσ. Χάρθ ςτθν παρουςία ειδικϊν διαμεμβρανικϊν μεταφορζων 
γλυκόηθσ επιτυγχάνεται το πζραςμα τθσ γλυκόηθσ ςτο εςωτερικό των β-
κυττάρων, ςε ποςότθτα ανάλογθ τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ. Θ 
είςοδοσ τθσ γλυκόηθσ μζςα ςτο β-κφτταρο είναι αναγκαία προκειμζνου να 
διεγερκεί θ ζκκριςθ ινςουλίνθσ και ο κφριοσ ρυκμιςτικόσ παράγοντασ εδϊ είναι 
θ δραςτικότθτα του ενηφμου γλυκοκινάςθ, που αναλαμβάνει τον ενδοκυττάριο 
μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ. Θ γλυκοκινάςθ προκαλεί τθ φωςφορυλίωςθ τθσ 
γλυκόηθσ ςε 6-φωςφορικι-γλυκόηθ, θ οποία ςτθ ςυνζχεια υφίςταται γλυκόλυςθ, 
προκειμζνου να παράγει αδενοςινοτριφωςφορικό (ΑΣΡ) [6]. Θ παρουςία 
αυξθμζνθσ ποςότθτασ ΑΣΡ προκαλεί ςφγκλειςθ των διαφλων καλίου τθσ 
κυτταρικισ μεμβράνθσ του β-κυττάρου, άρα και τθν αποπόλωςι του, με 
αποτζλεςμα τθ ροι ιόντων εξωκυττάριου αςβεςτίου προσ το β-κφτταρο [4]. Θ 
ενδοκυττάρια αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ αςβεςτίου διεγείρει τθ μετακίνθςθ 
κοκκίων ινςουλίνθσ και οδθγεί ςτθν εξωκφττωςι τουσ. Γενικά, οποιαδιποτε 
διαδικαςία προκαλεί αποπόλωςθ των β-κυττάρων ι αφξθςθ των ενδοκυττάριων  
επιπζδων ςυγκζντρωςθσ αςβεςτίου είναι δυνατό να οδθγεί ςε ζκκριςθ 
ινςουλίνθσ. Σζτοιεσ διαδικαςίεσ είναι θ οξείδωςθ λιπιδίων και πρωτεϊνϊν, ο 
μεταβολιςμόσ ι θ απλι μεταφορά αμινοξζων ςτο εςωτερικό των β-κυττάρων 
αλλά και θ παρουςία ορμονϊν, πεπτιδίων και νευρομεταβιβαςτϊν, 
ςυνδεόμενων ςε διαδρομζσ ςθμάτων που οδθγοφν ςε αφξθςθ του 
ενδοκυττάριου αςβεςτίου με τροφοδότθςθ από ενδοκυτταρικζσ αποκικεσ. 
Παράγοντεσ που αναςτζλλουν τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ είναι οι δράςεισ τθσ 
ςωματοςτατίνθσ, τθσ αδρεναλίνθσ και τθσ νορεπινεφρίνθσ [4] [6]. 
 

 α-κφτταρα 
      Σα α-κφτταρα μοιράηονται κάποια κοινά βιοχθμικά χαρακτθριςτικά με τα β-
κφτταρα και αντιδροφν ςτθν αυξανόμενθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ με μειωμζνθ 
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ζκκριςθ γλυκαγόνθσ. Οι μθχανιςμοί που προκαλοφν αυτι τθν αντίδραςθ δεν 
ζχουν προςδιοριςτεί με ακρίβεια. Θ ςωματοςτατίνθ, ορμόνθ που εκκρίνεται από 
τα δ-κφτταρα των νθςιδίων του Langerhans, λειτουργεί ρυκμιςτικά για τθν 
ζκκριςθ γλυκαγόνθσ από τα α-κφτταρα [4]. 

       
      Αντιλαμβάνεται κανείσ ότι αν και το κφριο κίνθτρο για τθ διζγερςθ των β-
κυττάρων αλλά και των α-κυττάρων είναι θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ, 
εντοφτοισ, ειδικά θ ζκκριςθ ινςουλίνθσ ρυκμίηεται και από τθ δράςθ άλλων 
πεπτιδικϊν ορμονϊν, κακϊσ και των ίδιων των β-κυττάρων. Καταρχάσ, ο ρόλοσ τθσ 
τροφισ είναι πολφ ςθμαντικόσ. Αν και τα λιπίδια δεν επιδροφν άμεςα ςτθν ζκκριςθ 
ινςουλίνθσ-γλυκαγόνθσ, τα β-κφτταρα διακζτουν κατάλλθλουσ υποδοχείσ για 
μεγάλεσ και μικρότερεσ αλυςίδεσ λιπαρϊν οξζων, που ςυμβάλλουν ςτθ διατιρθςθ 
τθσ ζκκριςθσ ινςουλίνθσ. Από τθν άλλθ, τα αμινοξζα μποροφν να πυροδοτιςουν τθν 
ζκκριςθ ινςουλίνθσ και γλυκαγόνθσ.  Εκτόσ αυτοφ, τα β-κφτταρα δζχονται πλοφςια 
νεφρωςθ από ίνεσ που διεγείρουν τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ (παραςυμπακθτικό 
νευρικό ςφςτθμα), όπωσ ςυμβαίνει κατά τθ διζγερςθ του πνευμονογαςτρικοφ 
νεφρου λόγω λιψθσ κάποιου γεφματοσ, ι αναςτζλλουν τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ και 
προωκοφν τθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ (ςυμπακθτικό νευρικό ςφςτθμα), όπωσ για 
παράδειγμα κατά τθ διάρκεια μυϊκισ άςκθςθσ. Θ δράςθ αυτι οφείλεται ςε 
κλαςικοφσ νευρομεταβιβαςτζσ και πεπτίδια, που απελευκερϊνονται ςτισ απολιξεισ 
των νεφρων. Σζλοσ, κατά τθ λιψθ τροφισ ουςιαςτικόσ είναι και ο ρόλοσ ορμονϊν 
του εντζρου, με ςθμαντικότερεσ τθν GLP-1 (παρόμοιο με τθ γλυκαγόνθ πεπτίδιο 1) 
και τθν GIP (εξαρτϊμενο από τθ γλυκόηθ ινςουλινότροπο πεπτίδιο). Σο 70% τθσ 
μεταγευματικισ εκκρινόμενθσ ινςουλίνθσ οφείλεται ςε αυτά τα πεπτίδια  [4] [6]. Σα 
παραπάνω ςυνοψίηονται ςτο χιμα 1.3. 

 

 
 

Σχιμα 1.3: Παράγοντεσ που ρυκμίηουν τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ 
 

 

1.3. Θ Ινςουλίνθ, θ Γλυκαγόνθ και οι Ινκρετινικζσ Ορμόνεσ 
 

      Ο ρυκμιςτικόσ ρόλοσ των ςθμαντικότερων ορμονϊν ςτθν διατιρθςθ των 
επικυμθτϊν επιπζδων γλυκόηθσ αναπτφςςεται ςτθ ςυνζχεια. 
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Ινςουλίνθ 
      Θ ινςουλίνθ κεωρείται θ ορμόνθ-ρυκμιςτισ τθσ ομοιόςταςθσ τθσ γλυκόηθσ. Είναι 
μια πρωτεΐνθ αποτελοφμενθ από δφο πολυπεπτιδικζσ αλυςίδεσ 51 αμινοξζων. 
Εκκρίνεται από τα β-κφτταρα του παγκρζατοσ ςε απόκριςθ υψθλϊν επιπζδων 
γλυκόηθσ και αμινοξζων, που ανιχνεφονται ςτο πλάςμα μεταγευματικά. Θ ζκκριςι 
τθσ ενεργοποιείται για ςυγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ μεγαλφτερεσ των 3.3 mmol/lt και 
είναι διφαςικι *2+. Περιλαμβάνει μια ταχεία πρϊτθ φάςθ απελευκζρωςθσ 
πρόδρομθσ ινςουλίνθσ διάρκειασ 5-10 λεπτϊν, ακολουκοφμενθ από μια 
παρατεταμζνθ ςφνκεςθ ινςουλίνθσ, που διαρκεί όςο και το ερζκιςμα, δθλαδι θ 
αυξθμζνθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ ςτο αίμα *2+ *6+.   
      Θ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ εκδθλϊνεται μζςω τθσ ενεργοποίθςθσ διαμεμβρανικϊν 
υποδοχζων ινςουλίνθσ, που βρίςκονται ςε κφτταρα πολλϊν ιςτϊν, με 
ςθμαντικότερουσ τον θπατικό, τον λιπϊδθ και τον μυϊκό  [2] [4]. Όταν θ ινςουλίνθ 
ςυνδζεται με τουσ υποδοχείσ, το κφτταρο-ςτόχοσ ενθμερϊνεται και απορροφά το 
ςφμπλεγμα ινςουλίνθσ-υποδοχζα ςτο εςωτερικό του, όπου θ ινςουλίνθ διαςπάται 
ςε ελεφκερα αμινοξζα. Μόνο οριςμζνοι ιςτοί, όπωσ αυτοί του κεντρικοφ νευρικοφ 
ςυςτιματοσ και του ιπατοσ, χαρακτθρίηονται από ινςουλινο-ανεξάρτθτθ 
απορρόφθςθ γλυκόηθσ. Για τουσ υπόλοιπουσ ιςτοφσ, θ ινςουλίνθ επιδρά ςτθν 
απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ, ρυκμίηοντασ το πλικοσ των διακζςιμων μεταφορζων 
γλυκόηθσ (πχ. GLUT4), που βρίςκονται ςτθν κυτταρικι μεμβράνθ των κυττάρων-
ςτόχων. Αυτό ςυμβαίνει κατά τθ ςφνδεςθ τθσ ινςουλίνθσ με ζναν υποδοχζα, οπότε 
κυτταροπλαςματικά κυςτίδια που περιζχουν ανενεργό GLUT4 ςυνδζονται με τθν 
κυτταρικι μεμβράνθ. Θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ αντικατοπτρίηει το πλικοσ των 
μεταφορζων που επιςτρατεφονται από τθν ινςουλίνθ για τθν αφξθςθ τθσ 
απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από τουσ ιςτοφσ. Γενικά, ποικίλει μεταξφ των ατόμων 
λόγω γενετικϊν και περιβαλλοντικϊν παραγόντων, γεγονόσ που ιςχφει τόςο για τα 
υγιι άτομα όςο και για τα άτομα με Δ. Μάλιςτα, ςε ζνα άτομο θ ευαιςκθςία ςτθν 
ινςουλίνθ μπορεί να διαφοροποιθκεί ζωσ κατά 40%, ενϊ από μζρα ςε μζρα μπορεί 
να μεταβάλλεται μζχρι και κατά 13% [20].  
      τθ ςυνζχεια παρουςιάηονται οι δράςεισ τθσ ινςουλίνθσ. Δεδομζνου ότι μζςω 
των γευμάτων πραγματοποιείται πρόςλθψθ υδατανκράκων, λιπϊν και πρωτεϊνϊν, 
κρίνεται ςκόπιμο να εξεταςτεί θ επίδραςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτθ ρφκμιςθ των 
επιπζδων  τθσ γλυκόηθσ, των λιπαρϊν οξζων και των αμινοξζων αντίςτοιχα. 
 
Μεταβολιςμόσ υδατανκράκων 
      Θ ζκκριςθ τθσ ινςουλίνθσ προωκεί πρωταρχικά τθν απομάκρυνςθ τθσ γλυκόηθσ 
από το κυκλοφορικό. Αυτό επιτυγχάνεται, αρχικά, με τθν αφξθςθ τθσ μεταφοράσ 
γλυκόηθσ ςε μυϊκό και λιπϊδθ ιςτό διαμζςου τθσ κυτταρικισ μεμβράνθσ και με τθ 
ςυμβολι ςυγκεκριμζνων πρωτεϊνϊν-μεταφορζων γλυκόηθσ. Παράλλθλα, αυξάνεται 
και θ γλυκόλυςθ, δθλαδι θ διάςπαςθ τθσ γλυκόηθσ ςε πυροςταφυλικό οξφ, 
διαδικαςία που αποτελεί τθ βάςθ των μεταβολικϊν κφκλων και πορειϊν των 
κυττάρων. τθ ςυνζχεια, θ ινςουλίνθ επιδρά ςτο ιπαρ και ςυμβάλλει ςτθν 
ενεργοποίθςθ τθσ γλυκογζνεςθσ, ενϊ ταυτόχρονα αναςτζλλει τθν ζκκριςθ 
γλυκαγόνθσ και άλλων ενηφμων υπεφκυνων για τισ διαδικαςίεσ τθσ 
γλυκονεογζνεςθσ και τθσ γλυκογονόλυςθσ.  Κατ’αυτόν τον τρόπο αναςτζλλεται θ 
ενδογενισ παραγωγι γλυκόηθσ. Με τθ ςυμβολι τθσ ινςουλίνθσ, γλυκογζνεςθ
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καταγράφεται και ςτα μυϊκά κφτταρα *2+ *4+ *7+. 
 
Μεταβολιςμόσ λιπιδίων 
      Ο ρόλοσ του λιπϊδουσ ιςτοφ είναι κακοριςτικόσ για τθ ρφκμιςθ των επιπζδων 
αλλά και τθσ διακίνθςθσ των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία κατά τθ 
μεταγευματικι περίοδο, και θ ςθμαςία του κεωρείται ανάλογθ εκείνθσ του ιπατοσ 
και του μυϊκοφ ιςτοφ για τον κακοριςμό των επιπζδων ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ. Θ 
δράςθ τθσ ινςουλίνθσ είναι και εδϊ ουςιαςτικι και εκδθλϊνεται με δφο τρόπουσ. ε 
πρϊτθ φάςθ, θ ινςουλίνθ προωκεί τθ λιπογζνεςθ ςτα λιποκφτταρα και τα θπατικά 
κφτταρα, δθλαδι τθ ςφνκεςθ λιπαρϊν οξζων από τθ γλυκόηθ, και τθν εςτεροποίθςι 
τουσ ςε τριγλυκερίδια, που αποτελοφν τθν κφρια αποκικθ χθμικισ ενζργειασ και το 
μεγαλφτερο μζροσ τουσ βρίςκεται ςτον λιπϊδθ ιςτό. Παράλλθλα, μειϊνει τθ 
λιπόλυςθ ςτον λιπϊδθ ιςτό, δθλαδι τθ διάςπαςθ των τριγλυκεριδίων και τθν 
απελευκζρωςθ λιπαρϊν οξζων και γλυκερόλθσ, αναςτζλλοντασ κατά ςυνζπεια τθν 
παραγωγι γλυκόηθσ και εξαςφαλίηοντασ τθν περιφερικι απορρόφθςι τθσ. Ζχει ιδθ 
αναφερκεί ότι, ςτο ιπαρ, θ γλυκερόλθ μπορεί να χρθςιμοποιθκεί ωσ υπόςτρωμα 
για τθ γλυκονεογζνεςθ κακϊσ και ότι τα λιπαρά οξζα διεγείρουν τθ γλυκονεογζνεςθ 
και οξειδϊνονται ςτουσ μφεσ, παρεμποδίηοντασ τον μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ [4]. 
Μια από τισ βαςικζσ διαταραχζσ του Δ είναι θ αντίςταςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ ςτθν 
ινςουλίνθ, με αποτζλεςμα τθν αδυναμία αναςτολισ των παραπάνω δράςεων και 
άρα τθν αφξθςθ τθσ ενδογενοφσ παραγωγισ γλυκόηθσ μετά από τα γεφματα [7].  
 
Μεταβολιςμόσ πρωτεϊνϊν 
      Θ ινςουλίνθ ενιςχφει τθ μεταφορά αμινοξζων και τθ ςφνκεςθ πρωτεϊνϊν ςτα 
κφτταρα του λιπϊδουσ, του μυϊκοφ , του θπατικοφ και άλλων ιςτϊν και αναςτζλλει 
τθ διάςπαςθ των πρωτεϊνϊν, ςτοιχείο που ςυμβάλλει κακοριςτικά ςτθν αναβολικι 
τθσ δράςθ *4+ *7+. 
 
Γλυκαγόνθ       

      
       Θ γλυκαγόνθ είναι μια ορμόνθ αποτελοφμενθ από 29 αμινοξζα, που παράγεται 
από τα α-κφτταρα του παγκρζατοσ. Θ δράςθ τθσ είναι αντίκετθ από τθν αντίςτοιχθ 
τθσ ινςουλίνθσ και εκδθλϊνεται δεχόμενθ ωσ ερζκιςμα τα χαμθλά επίπεδα 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ. Άλλοι παράγοντεσ που ενεργοποιοφν τθν ζκκριςθ 
γλυκαγόνθσ είναι οριςμζνα αμινοξζα τροφϊν, θ κορτιηόλθ, το stress και θ ζντονθ 
μυϊκι δραςτθριότθτα, ενϊ θ ζκκριςι τθσ μειϊνεται από τθν ινςουλίνθ, τθ 
ςωματοςτατίνθ, τα ελεφκερα λιπαρά οξζα και τισ κετόνεσ. Σο ιπαρ ςυνιςτά τον 
πρωταρχικό και κφριο ςτόχο τθσ γλυκαγόνθσ και τα θπατικά κφτταρα αντιδροφν 
άμεςα ακόμα και ςε ανεπαίςκθτεσ αυξιςεισ ςτθν ποςότθτα τθσ εκκρινόμενθσ 
γλυκαγόνθσ. Αρχικά, θ γλυκαγόνθ ενιςχφει τθν ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ 
προωκϊντασ τισ διαδικαςίεσ τθσ γλυκογονόλυςθσ και τθσ γλυκονεογζνεςθσ, που 
λαμβάνουν χϊρα ςτο ιπαρ. Παράλλθλα, αναςτζλλει τθ γλυκόλυςθ και τθ 
γλυκογζνεςθ με αναςτολι τθσ δράςθσ τθσ γλυκοκινάςθσ και τθσ ςυνκάςθσ του 
γλυκογόνου. Επιπλζον, αυξάνει τθ λιπόλυςθ με αποτζλεςμα τθν απελευκζρωςθ 
λιπαρϊν οξζων και γλυκερόλθσ, που επίςθσ ςυμμετζχουν ςτθ γλυκονεογζνεςθ. 
Όλεσ οι παραπάνω δράςεισ προκαλοφν άνοδο των επιπζδων τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ 
γλυκόηθσ. Από τον καταβολιςμό του λιπϊδουσ ιςτοφ ενιςχφεται και θ παραγωγι 
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κετονικϊν ςωμάτων, τα οποία, ςε περίπτωςθ παρατεταμζνθσ νθςτείασ, μποροφν να 
χρθςιμοποιθκοφν ωσ καφςιμο από τον εγκζφαλο. Θ ζκκριςθ γλυκαγόνθσ, τζλοσ, 
επιδρά και ςτον μεταβολιςμό των θπατικϊν αμινοξζων, με αποτζλεςμα ο αρικμόσ 
τουσ να μειϊνεται δραματικά.  θμειϊνεται ότι, ςε περίπτωςθ ζναρξθσ αφξθςθσ ςτθ 
ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ, θ γλυκαγόνθ αναςτζλλει τθ δράςθ τθσ, θ οποία είναι 
γενικά μικρισ διάρκειασ,  και προωκεί παράλλθλα τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ με ςτόχο 
τθν αναςτολι τθσ παραγωγισ γλυκόηθσ ςτο ιπαρ. Θ ανεπαρκισ αναςτολι τθσ 
ζκκριςθσ γλυκαγόνθσ είναι μια ςυχνι διαταραχι του Δ, που ςυντελεί ςτθν αφξθςθ 
τθσ παραγωγισ γλυκόηθσ ακόμα και μετά από κάποιο γεφμα. 
 
Σα ινκρετινικά πεπτίδια GIP, GLP-1 
 
      τθν ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ ςυμβάλλουν κακοριςτικά και κάποιεσ ορμόνεσ 
εκτόσ παγκρζατοσ, οι γαςτρεντερικζσ ορμόνεσ, που εκτελοφν ουςιαςτικζσ 
ρυκμιςτικζσ λειτουργίεσ. Θ ζκκριςι τουσ προκαλείται από τθν είςοδο κρεπτικϊν 
ςυςτατικϊν ςτον γαςτρεντερικό ςωλινα μζςω τθσ τροφισ και θ δράςθ τουσ, πζρα 
από τον μθχανιςμό τθσ πζψθσ, αφορά και τθ διάκεςθ και χρθςιμοποίθςθ κρεπτικϊν 
ςυςτατικϊν, και κυρίωσ τθσ γλυκόηθσ, μζςω τθσ διζγερςθσ τθσ ζκκριςθσ ινςουλίνθσ 
από το πάγκρεασ. Θ λειτουργικι αυτι ςφνδεςθ του γαςτρεντερικοφ ςωλινα με τθν 
ενδοκρινι μοίρα του παγκρζατοσ είναι γνωςτι από τισ αρχζσ του 20ου αιϊνα και 
πυροδοτεί το ‘‘φαινόμενο ινκρετίνθσ’’, ςτθν ενεργοποίθςθ του οποίου αποδίδεται θ 
μεγαλφτερθ ζκκριςθ ινςουλίνθσ μετά τθ χοριγθςθ από του ςτόματοσ ποςότθτασ 
γλυκόηθσ ςε ςχζςθ με αυτι που ακολουκεί τθν ενδοφλζβια χοριγθςθ ίςθσ 
ποςότθτασ γλυκόηθσ (χιμα 1.4). Σο φαινόμενο οφείλεται ςτθ δράςθ των πεπτιδίων 
GIP και GLP-1, που εκκρίνονται αμζςωσ μετά τθ λιψθ τροφισ-κυρίωσ 
υδατανκράκων- και επθρεάηουν τθν παραγωγι ινςουλίνθσ. Σο GIP αποτελείται από 
42 αμινοξζα και παράγεται από τα Κ κφτταρα του εντζρου, ενϊ το GLP-1 
αποτελείται από 30 αμινοξζα και προζρχεται από τθν προγλυκαγόνθ, που ςτα α-
κφτταρα του παγκρζατοσ παράγει τθ γλυκαγόνθ, ενϊ ςτα L κφτταρα του εντζρου 
παράγει το GLP-1. τθν ζκκριςθ αυτϊν των πεπτιδίων ςυμμετζχουν και νευρογενείσ 
μθχανιςμοί  [4] [8]. 

 

 
Σχιμα 1.4: Σο φαινόμενο ινκρετίνθσ. Απεικονίηεται θ διαφορά τθσ εκκρινόμενθσ ινςουλίνθσ 
όταν θ γλυκόηθ χορθγείται από το ςτόμα ςε ςχζςθ με αυτι που εκκρίνεται όταν θ ίδια 
ποςότθτα γλυκόηθσ χορθγθκεί ενδοφλζβια 
 

      Ο ρόλοσ των πεπτιδίων GIP, GLP-1 ςτθν ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ μετά τθ λιψθ 
γεφματοσ αναλφεται ακολοφκωσ και παρουςιάηεται παραςτατικά ςτο χιμα 1.5.
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Σχιμα 1.5: Θ δράςθ των πεπτιδίων GIP, GLP-1 ςτθν ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ *8+. Σο 
πεπτίδιο GLP-1 (γκρι ςκοφρα βζλθ) επιδρά ςτα α-κφτταρα και β-κφτταρα του παγκρζατοσ 
αυξάνοντασ τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ και μειϊνοντασ τθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ. Θ αναςτολι 
τθσ γαςτρικισ κζνωςθσ, θ αφξθςθ του αιςκιματοσ κορεςμοφ, θ μείωςθ τθσ θπατικισ 
παραγωγισ γλυκόηθσ και θ αφξθςθ τθσ απορρόφθςθσ γλυκόηθσ από μφεσ και λιπϊδθ ιςτό 
οδθγοφν ςε μείωςθ των μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ ςτο πλάςμα. Σο πεπτίδιο GIP 
(γκρι ανοιχτά βζλθ) δρα κυρίωσ ςτα β-κφτταρα, ενεργοποιϊντασ τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ, και 
ρυκμίηει τον μεταβολιςμό των λιπιδίων.  
 

Δράςθ GIP 
      To GIP διεγείρει τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ από τα β-κφτταρα, μόνο όταν τα επίπεδα 
τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ είναι υψθλά. Ακόμθ, επάγει τον πολλαπλαςιαςμό των β-
κυττάρων, δεν επιδρά όμωσ ςτθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ από τα α-κφτταρα του 
παγκρζατοσ. Σζλοσ, ςυμμετζχει δυναμικά ςτον μεταβολιςμό των λιπιδίων [2] [4] [8]. 
 
Δράςθ GLP-1 
      H δράςθ του πεπτιδίου GLP-1 είναι πολυεπίπεδθ. Καταρχάσ, προωκεί τθν 
ζκκριςθ ινςουλίνθσ από τα β-κφτταρα του παγκρζατοσ ωσ αντίδραςθ ςτα υψθλά 
μεταγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ, ενϊ προάγει και τθ βιοςφνκεςθ τθσ 
προϊνςουλίνθσ. Φαίνεται, ακόμθ, ότι επιδρά ςθμαντικά ςτθ λειτουργία και τον 
πολλαπλαςιαςμό των β-κυττάρων. Επιπλζον, αναςτζλλει τθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ 
από τα α-κφτταρα με ςτόχο τθν καταςτολι τθσ θπατικισ παραγωγισ γλυκόηθσ, 
ςυνικωσ ςε ςυνκικεσ υπεργλυκαιμίασ. Μια άλλθ ςθμαντικι δράςθ του GLP-1 
αφορά ςτθ μείωςθ τθσ κινθτικότθτασ του ςτομάχου και τθν επιβράδυνςθ τθσ 
γαςτρικισ κζνωςισ του, γεγονόσ που κακιςτά περιςςότερο ελεγχόμενθ τθν αφξθςθ 
των μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ. Παράλλθλα, το GLP-1 ςυμμετζχει ςτον 
νευροενδοκρινικό μθχανιςμό ρφκμιςθσ τθσ όρεξθσ, μειϊνοντασ τθν επικυμία για 
πρόςλθψθ τροφισ και αυξάνοντασ το αίςκθμα του κορεςμοφ. Δεν ζχει τεκμθριωκεί 
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ότι προκαλεί μείωςθ βάρουσ, άλλα είναι ςθμαντικι θ ιδιότθτά του να μθν επιφζρει 
αφξθςθ βάρουσ [2] [4] [8]. 
 
       Διαπιςτϊνει, επομζνωσ, κανείσ ότι ο μθχανιςμόσ πίςω από τθν ομοιόςταςθ τθσ 
γλυκόηθσ είναι αρκετά πολφπλοκοσ και απαιτεί τθ δράςθ πολλϊν ορμονϊν, κακϊσ 
και τθν αλλθλεπίδραςθ μεταξφ αυτϊν. Αν και θ ινςουλίνθ και θ γλυκαγόνθ 
αποτελοφν τισ κφριεσ ορμόνεσ ελζγχου, εντοφτοισ θ παρουςία και θ δράςθ άλλων 
ορμονϊν, όπωσ θ GLP-1, είναι εξίςου ςθμαντικζσ για τθν ομαλι λειτουργία του 
ρυκμιςτικοφ μθχανιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. Ζνα ςυνοπτικό διάγραμμα τθσ ομοιόςταςθσ 
τθσ γλυκόηθσ, λαμβάνοντασ υπόψθ τισ δράςεισ ινςουλίνθσ, γλυκαγόνθσ και GLP-1, 
παρουςιάηεται ςτο χιμα 1.6. 
 

 
Σχιμα 1.6: Θ ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ- δράςεισ ινςουλίνθσ- γλυκαγόνθσ- GLP-1. ε 
κατάςταςθ νθςτείασ, αναςτζλλεται θ ζκκριςθ ινςουλίνθσ. Θ ζκκριςθ γλυκαγόνθσ προωκεί τθ 
λιπόλυςθ, τθν κετογζνεςθ και τθν ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ ςτο ιπαρ μζςω τθσ 
γλυκογονόλυςθσ και τθσ γλυκονεογζνεςθσ, ενϊ αναςτζλλει τθ γλυκογζνεςθ. Ζτςι, 
επιτυγχάνεται θ κάλυψθ των ενεργειακϊν αναγκϊν των εγκεφαλικϊν, νευρικϊν, μυϊκϊν και 
άλλων κυττάρων. Κατά τθ λιψθ γεφματοσ, το πεπτίδιο GLP-1 προωκεί τθν ζκκριςθ 
ινςουλίνθσ, αναςτζλλει τθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ, κακυςτερεί τθ γαςτρικι κζνωςθ ενϊ μζςω 
νευρομεταβιβαςτϊν  μειϊνει τθν αίςκθςθ τθσ πείνασ. Θ ζκκριςθ ινςουλίνθσ αναςτζλλει τθν 
ζκκριςθ γλυκαγόνθσ, ενεργοποιεί τθν απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ από τα κφτταρα 
(εγκζφαλοσ, μυϊκόσ ιςτόσ, λιπϊδθσ ιςτόσ) και προωκεί τθ γλυκογζνεςθ ςτο ιπαρ και ςε 
άλλουσ ιςτοφσ, ενϊ αυξάνει και τθ λιπογζνεςθ και τθν πρωτεϊνοςφνκεςθ. 
 

 

1.4.  ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ 
 

      Ο Δ είναι μια χρόνια μεταβολικι πάκθςθ, που χαρακτθρίηεται από αυξθμζνα 
επίπεδα γλυκόηθσ ςτο αίμα. Οι πακογενετικοί μθχανιςμοί που εμπλζκονται ςτθν
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 ανάπτυξθ τθσ αςκζνειασ ποικίλουν και περιλαμβάνουν, μεταξφ άλλων, τθν 
αυτοάνοςθ καταςτροφι των β-κυττάρων του παγκρζατοσ με επακόλουκο τθν 
ινςουλινοανεπάρκεια, κακϊσ και διαταραχζσ που οδθγοφν ςε μειωμζνθ ευαιςκθςία 
των κυττάρων ςτθν ινςουλίνθ. Οι διαταραχζσ του μεταβολιςμοφ των 
υδατανκράκων, των λιπιδίων και των πρωτεϊνϊν, που παρατθροφνται ςτον Δ, 
ςχετίηονται είτε με τθν ανεπαρκι ζκκριςθ ινςουλίνθσ είτε με τθν ελαττωμζνθ 
ανταπόκριςθ των ιςτϊν – ςτόχων ςτθν ινςουλίνθ. Θ ςυνφπαρξθ πολλϊν από αυτζσ 
τισ διαταραχζσ ςτον ίδιο αςκενι είναι ςυχνι και δυςχεραίνει τθν προςπάκεια 
προςδιοριςμοφ του κφριου αιτίου τθσ υπεργλυκαιμίασ με ςαφινεια [4] [9]. 
      υνθκίηεται θ ταξινόμθςθ του Δ ςε τρεισ κφριουσ τφπουσ: τον ακχαρϊδθ 
Διαβιτθ Σφπου 1 (ΔΣ1), τον ακχαρϊδθ Διαβιτθ Σφπου 2 (ΔΣ2) και τον 
ακχαρϊδθ Διαβιτθ κφθςθσ, οι οποίοι παρουςιάηονται ςτθ ςυνζχεια [2] [4]. υχνά, 
θ περίπτωςθ ενόσ διαβθτικοφ αςκενοφσ μπορεί να κατατάςςεται ςε περιςςότερεσ 
από μια κατθγορίεσ. Γενικά, θ ταξινόμθςθ τθσ κάκε περίπτωςθσ Δ δεν είναι τόςο 
ςθμαντικι για τθν αντιμετϊπιςθ τθσ νόςου, όςο θ κατανόθςθ τθσ πακογζνεςθσ τθσ 
υπεργλυκαιμίασ [9]. 
 

 ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ Σφπου 1 (ι ινςουλινοεξαρτϊμενοσ ι νεανικόσ 
διαβιτθσ) 

      Χαρακτθρίηεται από τθν αυτοάνοςθ καταςτροφι των β-κυττάρων του 
παγκρζατοσ με αποτζλεςμα τθν ολικι ζλλειψθ ι ελάχιςτθ ζκκριςθ ινςουλίνθσ 
ςτον οργανιςμό. Θ καταςτροφι των β-κυττάρων αποδίδεται ςε πολλαπλοφσ 
γενετικοφσ προδιακεςικοφσ παράγοντεσ, ενϊ επθρεάηεται και από 
περιβαλλοντικοφσ παράγοντεσ, μερικϊσ διευκρινιςμζνουσ μζχρι τϊρα. Κατά 
κανόνα, αυτόσ ο τφποσ διαβιτθ εμφανίηεται ςτθν παιδικι και εφθβικι θλικία, 
χωρίσ όμωσ να αποκλείεται θ εκδιλωςι του ςε οποιαδιποτε θλικία, και αφορά 
το 5-10% των αςκενϊν με Δ. ε μερικοφσ αςκενείσ , ιδίωσ ςε παιδιά και 
εφιβουσ, θ κετοζξωςθ αποτελεί τθν πρϊτθ κλινικι εκδιλωςθ τθσ αςκζνειασ. ε 
άλλουσ αςκενείσ, θ αρχικά μζτριασ βαρφτθτασ υπεργλυκαιμία νθςτείασ μπορεί 
να εξελιχκεί κάτω από οριςμζνεσ ςυνκικεσ ςε ταχζωσ ςοβαρι υπεργλυκαιμία ι 
κετοζξωςθ. Αντίκετα, υπάρχουν αςκενείσ, κυρίωσ ενιλικεσ, που προςτατεφονται 
από τθν κετοζξωςθ για αρκετά χρόνια, διατθρϊντασ μια υπολειμματικι 
λειτουργία των β-κυττάρων, αν και τελικά κακίςτανται πλιρωσ 
ινςουλινοεξαρτϊμενοι και εκτεκειμζνοι ςτον κίνδυνο κετοζξωςθσ [2] [9].  
       ε κάποιεσ μορφζσ ΔΣ1 οι αςκενείσ εμφανίηουν ινςουλινοπενία και 
προδιάκεςθ για κετοζξωςθ χωρίσ να εντοπίηεται κάποιοσ αιτιολογικόσ 
παράγοντασ. Λόγω αυτισ τθσ απουςίασ αυτοάνοςου υπόβακρου, τζτοιεσ 
περιπτϊςεισ δεν ανικουν ςτθν κατθγορία του Αυτοάνοςου Δ αλλά 
χαρακτθρίηονται ωσ Ιδιοπακισ Δ , αποτελοφν μειονότθτα του ΔΣ1 και 
αφοροφν κυρίωσ αςκενείσ αφρικανικισ ι αςιατικισ καταγωγισ [2] [9]. 
 

 ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ Σφπου 2 (ι μθ ινςουλινοεξαρτϊμενοσ διαβιτθσ) 
      Χαρακτθρίηεται από τθ μειωμζνθ ευαιςκθςία των κυττάρων ςτθν ινςουλίνθ, 
που ςυνοδεφεται και από ελαττωμζνθ ζκκριςθ ινςουλίνθσ. ε αυτόν τον τφπο 
Δ, αν και τα επίπεδα ινςουλίνθσ του οργανιςμοφ είναι αυξθμζνα, εντοφτοισ, θ 
αυξθμζνθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα δεν πυροδοτεί τθν περαιτζρω 
αφξθςθ τθσ εκκρινόμενθσ ινςουλίνθσ, όπωσ κα ςυνζβαινε εάν ο μθχανιςμόσ 
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ζκκριςθσ τθσ ορμόνθσ λειτουργοφςε φυςιολογικά. Επομζνωσ, θ διαταραχι ςτθν 
ζκκριςθ ινςουλίνθσ κακιςτά αδφνατθ τθν κάλυψθ των αναγκϊν που προκφπτουν 
λόγω τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και οδθγεί ςτθν εμφάνιςθ του Δ. Θ 
διαταραχι αυτι δεν ςχετίηεται με τθν καταςτροφι των β-κυττάρων του 
παγκρζατοσ. 
      Ο ΔΣ2 είναι θ ςυχνότερθ αιτία Δ ςτουσ ενιλικεσ και αφορά το 90-95% των 
ατόμων που πάςχουν από Δ. Οι αςκενείσ, αρχικά, αλλά ςυχνά και ςε όλθ τθ 
διάρκεια τθσ ηωισ τουσ, δεν χρειάηονται ινςουλινοκεραπεία. Οι παράγοντεσ που 
αυξάνουν τον κίνδυνο εμφάνιςθσ τθσ νόςου είναι θ παχυςαρκία, θ θλικία, θ 
ζλλειψθ ςωματικισ άςκθςθσ και θ γενετικι προδιάκεςθ [2] [9]. 
 

 ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ κφθςθσ 
      Εμφανίηεται για πρϊτθ φορά κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ και 
υποχωρεί μετά τον τοκετό. Όπωσ ο ΔΣ2, ο Δ κφθςθσ χαρακτθρίηεται από 
μειωμζνθ ζκκριςθ ινςουλίνθσ και ελαττωμζνθ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. 
Παρουςιάηεται ςτο 3-5% των κυιςεων και ςχετίηεται με τθν παχυςαρκία. Αν και 
πρόκειται για αναςτρζψιμθ νόςο, ωςτόςο ςυνδζεται με περιγεννθτικζσ 
επιπλοκζσ και προβλιματα ςτθν υγεία μθτζρασ και νεογνοφ. Σα νεογνά από 
μθτζρεσ με Δ κφθςθσ ζχουν μεγαλφτερθ προδιάκεςθ για εμφάνιςθ 
παχυςαρκίασ, διαταραχισ ανοχισ τθσ γλυκόηθσ και Δ, ενϊ και το 30 - 40% των 
γυναικϊν με Δ κφθςθσ κα εκδθλϊςουν ΔΣ2 αργότερα ςτθ ηωι τουσ *2+ *9+.  

 

1.4.1. Διάγνωςθ του ΣΔ 
 

      τα εμφανι ςυμπτϊματα του Δ περιλαμβάνονται: 

 θ πολυουρία  

 θ πολυδιψία 

 θ απϊλεια βάρουσ 

 ςυχνά θ πολυφαγία  

 και οι διαταραχζσ ςτθν όραςθ.  
Θ κλθρονομικι προδιάκεςθ και θ παχυςαρκία είναι παράγοντεσ που αυξάνουν τισ 
πικανότθτεσ εμφάνιςθσ τθσ αςκζνειασ και μαηί με τα παραπάνω ςυμπτϊματα 
κακιςτοφν τθν επαγρφπνθςθ αναγκαία. Ο κλινικόσ ζλεγχοσ παρζχει τθ δυνατότθτα 
για ζγκαιρθ διάγνωςθ και, επομζνωσ, αντιμετϊπιςθ του Δ. Οι εξετάςεισ, που 
πραγματοποιοφνται ςυνικωσ, είναι οι ακόλουκεσ [9]: 
 

1. Μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ νθςτείασ (FPG-Fasting Plasma Glucose) 
      Πρόκειται για αιματολογικι εξζταςθ που διεξάγεται το πρωί, για να είναι 
πιο αξιόπιςτθ, και μετρά τθ γλυκόηθ αίματοσ ενόσ ατόμου ζπειτα από 
νθςτεία 8 ωρϊν.  Σιμζσ γλυκόηθσ πλάςματοσ εντόσ του διαςτιματοσ 100-125 
mg/dl μαρτυροφν τθν εμφάνιςθ προδιαβιτθ, ενϊ εάν θ γλυκόηθ πλάςματοσ 
ξεπερνά τα 125 mg/dl, τότε το άτομο διαγιγνϊςκεται με Δ. Θ επανάλθψθ 
τθσ εξζταςθσ είναι απαραίτθτθ ςε αυτι τθν περίπτωςθ, προκειμζνου να 
επιβεβαιωκεί θ εγκυρότθτα τθσ διάγνωςθσ. 
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2. Μζτρθςθ τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ αιμοςφαιρίνθσ (HbA1c) 
      Πρόκειται για αιματολογικι εξζταςθ, που αντικατοπτρίηει τον μζςο όρο 
των επιπζδων γλυκόηθσ πλάςματοσ του ατόμου για τουσ τελευταίουσ τρεισ 
μινεσ, χωρίσ να αποτελεί δείκτθ των κακθμερινϊν διακυμάνςεων τθσ 
γλυκόηθσ. Θ εξζταςθ βαςίηεται ςτο γεγονόσ ότι θ HbA1c αποτελεί το προϊόν 
τθσ χθμικισ ζνωςθσ τθσ γλυκόηθσ με τθν αιμοςφαιρίνθ και επιβιϊνει ςτθν 
κυκλοφορία για 90-120 μζρεσ, πριν αντικαταςτακεί από νζα ερυκροκφτταρα. 
Θ μζτρθςθ τθσ τιμισ τθσ HbA1c, επομζνωσ, αντανακλά τθν ποςότθτα τθσ 
γλυκόηθσ που δεςμεφτθκε από τθν αιμοςφαιρίνθ ςτο διάςτθμα αυτό και 
επιτρζπει τον υπολογιςμό τθσ μζςθσ τιμισ τθσ γλυκόηθσ. Θ μζτρθςθ τθσ 
εξζταςθσ εκφράηεται ωσ ποςοςτό επί τοισ εκατό και αντιςτοιχεί ςτο ποςοςτό 
τθσ αιμοςφαιρίνθσ που υπζςτθ γλυκοηυλίωςθ. Οι φυςιολογικζσ τιμζσ τθσ 
κινοφνται ςτο διάςτθμα 4.8-6%, ενϊ τιμζσ μεγαλφτερεσ του 6.5% μαρτυροφν 
τθν φπαρξθ Δ. Θ ςυγκεκριμζνθ εξζταςθ ενδείκνυται μόνο για τθ διάγνωςθ 
του ΔΣ2. 

3. Δοκιμαςία αντοχισ γλυκόηθσ  (OGTT-Oral Glucose Tolerance Test) 
      το πλαίςιο αυτισ τθσ εξζταςθσ μετράται, αρχικά, θ γλυκόηθ πλάςματοσ 
νθςτείασ και, ςτθ ςυνζχεια, θ γλυκόηθ πλάςματοσ δφο ϊρεσ μετά τθν 
κατανάλωςθ ενόσ υγροφ, που περιζχει 75 gr υδατανκράκων. Αν θ τιμι τθσ 
γλυκόηθσ πλάςματοσ κατά τθ δεφτερθ μζτρθςθ προκφψει εντόσ του 
διαςτιματοσ 140-199 mg/dl, το άτομο διαγιγνϊςκεται με προδιαβιτθ. Σιμι 
τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ ίςθ ι μεγαλφτερθ των 200 mg/dl καταδεικνφει τθν 
φπαρξθ Δ. ε αυτι τθν περίπτωςθ απαιτείται επαναλθπτικι εξζταςθ για τθν 
επιβεβαίωςθ τθσ διάγνωςθσ. Θ δοκιμαςία αντοχισ γλυκόηθσ ι καμπφλθ 
ςακχάρου χαρακτθρίηεται από μεγαλφτερθ αξιοπιςτία ςε ςχζςθ με τθν 
κλαςικι μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ νθςτείασ, αλλά δεν επιλζγεται 
ςυχνά, κακϊσ αποτελεί πιο ςφνκετθ εξζταςθ.   

 
 

1.4.2. Επιδθμιολογία του ΣΔ και Στατιςτικά Στοιχεία 
 

      Ο Δ είναι μια νόςοσ που αφορά όλο και περιςςότερουσ ανκρϊπουσ ςε 
παγκόςμιο επίπεδο. φμφωνα με τα ςτοιχεία τθσ Διεκνοφσ Ομοςπονδίασ Διαβιτθ 
(International Diabetes Federation- IDF) για το 2014, ο αρικμόσ των ατόμων με Δ 
αγγίηει τα 387 εκατομμφρια και μζχρι το 2035 αναμζνεται να φτάςει τα 592 
εκατομμφρια. 1 ςτουσ 12 ανκρϊπουσ πάςχει από Δ και το 46,3% αυτϊν δεν το 
γνωρίηουν, κακϊσ οι μθ διαγνωςμζνεσ περιπτϊςεισ Δ ανζρχονται ςε 179 
εκατομμφρια. τον Χάρτθ 1.1 αποτυπϊνεται θ εξάπλωςθ του Δ ςτισ διάφορεσ 
γεωγραφικζσ περιοχζσ, όπωσ προκφπτει από τα ςτατιςτικά ςτοιχεία για το ζτοσ 
2014. φμφωνα με αυτόν, οι χϊρεσ ανά γεωγραφικι περιοχι με τον μεγαλφτερο 
αρικμό ατόμων με Δ είναι θ Κίνα (Δυτικόσ Ειρθνικόσ) με 96,3 εκατ. πάςχοντεσ, θ 
Ινδία (Νοτιο-ανατολικι Αςία) με 66,8 εκατ. πάςχοντεσ, οι Θνωμζνεσ Πολιτείεσ 
(Βόρεια Αμερικι και Καραϊβικι) με 25,8 εκατ. πάςχοντεσ, θ Βραηιλία (Νότια και 
Κεντρικι Αμερικι) με 11,6 εκατ. πάςχοντεσ, θ Αίγυπτοσ (Μζςθ Ανατολι και Βόρεια 
Αφρικι) με 7,6 εκατ. πάςχοντεσ, θ Γερμανία (Ευρϊπθ) με 7,3 εκατ. πάςχοντεσ και θ 
Νιγθρία (Αφρικι) με 3,7 εκατ. πάςχοντεσ. Ο Χάρτθσ 1.2 περιγράφει τθν εξάπλωςθ 
του μθ διαγνωςμζνου Δ ςε κάκε χϊρα για το ζτοσ 2013. το χιμα 1.7 
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παρουςιάηεται θ πρόβλεψθ για τθν εξάπλωςθ του Δ για το ζτοσ 2035 ςτισ 
διάφορεσ γεωγραφικζσ περιοχζσ [3] [10]. 
      Ο αρικμόσ των ανκρϊπων με ΔΣ2, που είναι ο πιο κοινόσ τφποσ Δ, αυξάνεται 
ςε κάκε χϊρα χρόνο με τον χρόνο. Ο ΔΣ1, αν και ςυναντάται μόνο ςτο 10% των 
διαβθτικϊν ατόμων, εντοφτοισ παρουςιάηει ςυνεχι αφξθςθ τόςο ςε αναπτυγμζνεσ 
όςο και ςε αναπτυςςόμενεσ χϊρεσ. τισ περιςςότερεσ χϊρεσ υψθλοφ ειςοδιματοσ, 
θ πλειοψθφία των περιπτϊςεων Δ ςε παιδιά και εφιβουσ ανικουν  ςτθν 
κατθγορία του ΔΣ1. Σο ίδιο μοτίβο αφξθςθσ με τον ΔΣ2 ακολουκεί και ο Δ 
κφθςθσ. Σο 2013 περιςςότερεσ από 21 εκατομμφρια εγκυμοςφνεσ επθρεάςτθκαν 
από τθν νόςο του Δ, και το 84% των περιπτϊςεων ςχετιηόταν με τον Δ κφθςθσ [3] 
[10]. 
 

 
Χάρτθσ 1.1: Εξάπλωςθ του Δ για το ζτοσ 2014 ανά γεωγραφικι περιοχι [10] 

 

 
Χάρτθσ 1.2: Εξάπλωςθ του μθ διαγνωςμζνου Δ (% του πλθκυςμοφ με προςαρμογι τθσ 
θλικιακισ κατανομισ) κάκε χϊρασ για το ζτοσ 2013 [10] 
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Σχιμα 1.7: Εξάπλωςθ του Δ (% του πλθκυςμοφ με προςαρμογι τθσ θλικιακισ κατανομισ) 
ςε άτομα 20-79 ετϊν,  ζτθ 2013 και 2035 [10] 
 

      ε παγκόςμιο επίπεδο, αν και το 70% των παςχόντων ηουν ςε χϊρεσ 
μικρομεςαίου ειςοδιματοσ και ςυχνά ςτεροφνται των κατάλλθλων μζςων 
προκειμζνου να διαχειριςτοφν αποτελεςματικά τθν αςκζνειά τουσ, ο Δ αφορά, 
όπωσ προκφπτει και από τα ςτατιςτικά ςτοιχεία, και τον αναπτυγμζνο κόςμο, όπου 
θ εμφάνιςθ τθσ νόςου ςχετίηεται με τον ςφγχρονο τρόπο ηωισ, τθν ζλλειψθ 
ςωματικισ άςκθςθσ, τον ανκυγιεινό τρόπο διατροφισ και το κάπνιςμα [2] [10]. 
Εξετάηοντασ τθν εξάπλωςθ του Δ με βάςθ τθν θλικία, προκφπτει ότι το 50% των 
ενιλικων διαβθτικϊν ατόμων ανικουν ςτθν θλικιακι ομάδα 40-59 (ζτθ) και το 80% 
αυτϊν ηουν ςε αναπτυςςόμενεσ χϊρεσ χαμθλοφ ι μεςαίου ειςοδιματοσ. Εκτιμάται 
ότι μζχρι το 2035, αυτι θ θλικιακι κατθγορία διαβθτικϊν ατόμων κα αγγίξει τα 264 
εκατομμφρια, κα εξακολουκιςει να αποτελεί τθν κατθγορία με τον μεγαλφτερο 
επιπολαςμό του Δ και το 86% αυτϊν κα προζρχεται και πάλι από αναπτυςςόμενεσ 
χϊρεσ. τισ αναπτυγμζνεσ χϊρεσ, θ πλειοψθφία των διαβθτικϊν αςκενϊν ξεπερνά 
θλικιακά τα 54 ζτθ. Σο χιμα 1.8 απεικονίηει  τθν εξάπλωςθ του Δ με βάςθ το 
ειςόδθμα και τθν θλικία για το ζτοσ 2013 και αποτυπϊνει με ςαφινεια το γεγονόσ 
ότι ο Δ αφορά όλα τα ειςοδθματικά και θλικιακά επίπεδα, εμφανίηεται, ωςτόςο, 
πιο ςυχνά ςε χϊρεσ χαμθλοφ και μεςαίου ειςοδιματοσ και ςε άτομα θλικίασ άνω 
των 45 ετϊν [10].  
 

 
Σχιμα 1.8: Εξάπλωςθ του Δ (% του πλθκυςμοφ με προςαρμογι τθσ θλικιακισ κατανομισ)  
για το ζτοσ 2013 με βάςθ τθν θλικία και το ειςόδθμα *10+  

 
      χετικά με τθν εξάπλωςθ του Δ με βάςθ το φφλο, ςε παγκόςμιο επίπεδο οι 
αρικμοί διαβθτικϊν ανδρϊν και διαβθτικϊν γυναικϊν δεν παρουςιάηουν μεγάλθ 
απόκλιςθ μεταξφ τουσ. Ζχει παρατθρθκεί ελαφρϊσ αυξθμζνθ εξάπλωςθ του Δ ςε 
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άνδρεσ νεότερουσ των 60 ετϊν κακϊσ και ςε γυναίκεσ μεγαλφτερθσ θλικίασ. 
φμφωνα με τον IDF, το 2013 οι διαβθτικοί άνδρεσ (198 εκατομμφρια) ξεπερνοφςαν 
κατά 14 εκατομμφρια τισ διαβθτικζσ γυναίκεσ (184 εκατομμφρια) και μζχρι το 2035 
θ διαφορά αναμζνεται να αυξθκεί ςε 15 εκατομμφρια (303 εκατ. άνδρεσ ζναντι 288 
εκατ. γυναικϊν). το χιμα 1.9 παρουςιάηεται θ εξάπλωςθ του Δ για το ζτοσ 2013 
με κριτιρια το φφλο και τθν θλικία [10]. 

 
 

Σχιμα 1.9: Εξάπλωςθ του Δ (% του πλθκυςμοφ με προςαρμογι τθσ θλικιακισ κατανομισ) 
για το ζτοσ 2013 με βάςθ το φφλο και τθν θλικία [10]  
 

      Σα επιδθμιολογικά ςτοιχεία μαρτυροφν ότι και ο ρυκμόσ, με τον οποίο ο ΔΣ1 
διαγιγνϊςκεται ςε παιδιά, ιδίωσ θλικίασ μικρότερθσ των 15 ετϊν, αυξάνεται 
ςυνεχϊσ. Παρά τισ διαφορζσ που εντοπίηονται ςτισ τάςεισ μεταβολισ των αρικμϊν 
μεταξφ των χωρϊν, υπολογίηεται ετιςια αφξθςθ των περιπτϊςεων νεανικοφ Δ ίςθ 
με 3%. Κάκε χρόνο, περίπου 79.100 παιδιά θλικίασ κάτω των 15 ετϊν 
διαγιγνϊςκονται με ΔΣ1, ενϊ αυτι τθ ςτιγμι ο αρικμόσ τουσ ανζρχεται ςε 497.100. 
Αξιοςθμείωτοσ είναι ο ζντονοσ ρυκμόσ αφξθςθσ του νεανικοφ Δ ςε ςυγκεκριμζνεσ 
περιοχζσ όπωσ θ κεντρικι και ανατολικι Ευρϊπθ. Όπωσ μαρτυροφν τα ςτοιχεία του 
χιματοσ 1.10, το 26% των παιδιϊν με ΔΣ1 ηουν ςτθν Ευρϊπθ και το 22% ςτθν 
Βόρεια Αμερικι και Καραϊβικι, γεγονόσ που τοποκετεί τθν Ευρϊπθ ςτθν πρϊτθ 
κζςθ τθσ κατάταξθσ των περιοχϊν με περιπτϊςεισ νεανικοφ Δ. τον Χάρτθ 1.3 
μπορεί να παρατθριςει κανείσ τα ποςοςτά νζων περιπτϊςεων ΔΣ1 ςε παιδιά 
θλικίασ 0-14 ετϊν για το ζτοσ 2013 [3] [10]. 
 

 
Σχιμα 1.10: Κατανομι περιπτϊςεων ΔΣ1 ςε παιδιά 0-14 ετϊν, ανά περιοχι, για το ζτοσ 
2013 [10] 
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Χάρτθσ 1.3: Ποςοςτά νζων περιπτϊςεων ΔΣ1 ςε παιδιά θλικίασ 0-14 ετϊν για το ζτοσ 2013 
(100.000 παιδιά ετθςίωσ) [10] 
       

      Ο Δ και οι επιπλοκζσ του αποτελοφν κφριεσ αιτίεσ πρόωρου κανάτου 
παγκοςμίωσ. φμφωνα με τα επίςθμα ςτοιχεία, το 2013 περίπου 5,1 εκατομμφρια 
άνκρωποι, θλικίασ μεταξφ 20 και 79 ετϊν, πζκαναν από Δ, αρικμόσ που αντιςτοιχεί 
ςτο  8,4% του ςυνόλου των κανάτων, ενϊ το 2014 ο αρικμόσ τουσ ανιλκε ςτα 4,9 
εκατομμφρια. Σο 48% των κανάτων αυτϊν αφοροφςε διαβθτικοφσ αςκενείσ θλικίασ 
κάτω των 60 ετϊν. Ο μεγαλφτεροσ αρικμόσ των κανάτων για το 2013 καταγράφθκε 
ςτισ χϊρεσ με τα υψθλότερα ποςοςτά περιπτϊςεων Δ, δθλαδι ςτθν Κίνα, τθν 
Ινδία, τισ Θνωμζνεσ Πολιτείεσ και τθ Ρωςία. Όπωσ αποτυπϊνεται και ςτο χιμα 
1.11, το 16% των κανάτων ςθμειϊκθκαν ςτθν περιοχι του Δυτικοφ Ειρθνικοφ, το 
14% ςτθν περιοχι τθσ Νοτιο-ανατολικισ Αςίασ και το 13% ςτθν περιοχι τθσ Βόρειασ 
Αμερικισ και Καραϊβικισ, δθλαδι ςε περιοχζσ όπου ο Δ κυριαρχεί. τον Χάρτθ 1.4 
παρουςιάηεται ο αρικμόσ των κανάτων που προιλκαν από Δ ανά χϊρα για το ζτοσ 
2013 [10]. 

 
Σχιμα 1.11: Ποςοςτά κανάτων οφειλόμενων ςε Δ επί των ςυνολικϊν κανάτων, ανά 
περιοχι, για το ζτοσ 2013 [10] 
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Χάρτθσ 1.4: Αρικμόσ κανάτων οφειλόμενων ςε Δ για τισ θλικίεσ 20-79 ετϊν, ανά χϊρα, για 
το ζτοσ 2013 [10] 
 

      Ο Δ ςυνεπάγεται μεγάλθ οικονομικι δαπάνθ για τον αςκενι, το εκνικό 
ςφςτθμα υγείασ και τθν οικονομία. Κατά το ζτοσ 2013, το 10,8% των ςυνολικϊν 
δαπανϊν των ςυςτθμάτων υγείασ αποδόκθκε ςε δαπάνεσ για τον Δ, που ςθμαίνει 
ότι, ςε παγκόςμιο επίπεδο, το 5-18% των ςυνολικϊν δαπανϊν υγείασ κάκε χϊρασ 
κάλυψε τισ προκφπτουςεσ ανάγκεσ λόγω Δ. Οι παγκόςμιεσ δαπάνεσ για τθν 
αντιμετϊπιςθ του Δ και τθ διαχείριςθ των επιπλοκϊν του άγγιξαν τα 548 
διςεκατομμφρια δολλάρια για το ζτοσ 2013 και τα 612 διςεκατομμφρια δολλάρια 
για το ζτοσ 2014. Μζχρι το 2035, το ποςό αυτό προβλζπεται να ξεπεράςει τα 627 
διςεκατομμφρια δολλάρια. Οι δαπάνεσ αυτζσ δεν είναι ίςα κατανεμθμζνεσ ςε όλεσ 
τισ θλικίεσ. Κατά το 2013, το 76% των ςυνολικϊν εξόδων για τον Δ αφοροφςαν 
αςκενείσ θλικίασ μεταξφ 50 και 79 ετϊν. Θ κατανομι των δαπανϊν με βάςθ τθν 
θλικία για το ζτοσ 2013 φαίνεται ςτο χιμα 1.12 [2] [10].  
 

 
Σχιμα 1.12: Ετιςια δαπάνθ για τθν αντιμετϊπιςθ του Δ με βάςθ τθν θλικία,για το ζτοσ 
2013 [10] 

 
      Τπάρχει μεγάλθ απόκλιςθ μεταξφ των χρθματικϊν ποςϊν που δαπανϊνται για 
τθν αντιμετϊπιςθ και τθν πρόλθψθ του Δ ανά περιοχι και χϊρα. υγκεκριμζνα, 



                                                                                                               1.4. Σαθραξώδεο Γηαβήηεο 

39 
 

ενϊ το 80% των διαβθτικϊν ατόμων προζρχονται από χϊρεσ χαμθλοφ ι μεςαίου 
ειςοδιματοσ, μόνο το 20% των ςυνολικϊν δαπανϊν για τον Δ καλφπτει τισ ανάγκεσ 
αυτϊν των χωρϊν. Κατά μζςο όρο για το ζτοσ 2013, θ ετιςια δαπάνθ για τον Δ ανά 
άτομο ιταν 5.621 δολλάρια ςτισ χϊρεσ υψθλοφ ειςοδιματοσ, ενϊ ςτισ χϊρεσ 
χαμθλοφ ι μεςαίου ειςοδιματοσ άγγιηε μόλισ τα 536 δολλάρια ανά άτομο. Οι 
αποκλίςεισ, επομζνωσ, είναι μεγάλεσ και αποτυπϊνονται και ςτον Χάρτθ 1.5. 
Ενδεικτικά αναφζρεται ότι οι Θνωμζνεσ Πολιτείεσ, κατά το ζτοσ 2013, δαπάνθςαν 
239 διςεκατομμφρια δολλάρια για τον Δ, ποςό που κάλυπτε το 36% των 
παγκόςμιων δαπανϊν υγείασ, ενϊ ταυτόχρονα θ Κίνα, θ χϊρα με τουσ 
περιςςότερουσ διαβθτικοφσ πολίτεσ, δαπάνθςε μόλισ 38 διςεκατομμφρια δολλάρια, 
που αντιςτοιχοφςαν ςε λιγότερο από το 7% των παγκόςμιων δαπανϊν υγείασ [10]. 
      τθν Ελλάδα, ςφμφωνα με τα ςτοιχεία του IDF για το 2014, θ εξάπλωςθ του Δ  
υπολογίηεται ςτο 7% του ςυνολικοφ πλθκυςμοφ, που ςθμαίνει ότι 1 ςτουσ 14 
διαγιγνϊςκεται με Δ, ενϊ υπάρχει και ζνα 3-4% του πλθκυςμοφ που δεν γνωρίηει 
ότι πάςχει από τθν αςκζνεια. Εκτόσ από τον ενιλικο πλθκυςμό, θ αφξθςθ του Δ 
αφορά και τα παιδιά, κακϊσ οι περιπτϊςεισ νεανικοφ Δ ςτθν Ελλάδα αγγίηουν τισ 
30.000, ενϊ κάκε χρόνο προςτίκενται ςε αυτζσ 500 νζα άτομα, θλικίασ κάτω των 16 
ετϊν. Για το ζτοσ 2014, θ ετιςια δαπάνθ αντιμετϊπιςθσ του Δ ανιλκε ςτα 2.354 
δολλάρια κατ’ άτομο, ενϊ το 14,4% των κανάτων που οφείλονταν ςε Δ αφοροφςε 
άτομα θλικίασ κάτω των 60 ετϊν [2] [3].         
 

 
Χάρτθσ 1.5: Μζςο κόςτοσ κεραπείασ Δ ανά άτομο για τισ θλικίεσ 20-79 ετϊν, ανά χϊρα,για 
το ζτοσ 2013 [10] 
 

1.4.3. Επιπλοκζσ ΣΔ 
 

       Λαμβάνοντασ υπόψθ τα παραπάνω ςτοιχεία, διαπιςτϊνει κανείσ ότι θ 
εξάπλωςθ του Δ  κακιςτά αναγκαία τθν ζγκαιρθ διάγνωςθ και αποτελεςματικι 
αντιμετϊπιςθ του. Θ  κακυςτζρθςθ διαχείριςθσ τθσ νόςου αυξάνει τθν πικανότθτα 
εμφάνιςθσ βραχυπρόκεςμων και μακροπρόκεςμων επιπλοκϊν για το διαβθτικό 
άτομο. Θ μείωςθ των επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα κάτω από το κατϊτατο 
φυςιολογικό όριο, που χαρακτθρίηεται ωσ υπογλυκαιμία, προκφπτει ωσ 
παρενζργεια του τρόπου αντιμετϊπιςθσ τθσ αςκζνειασ και μπορεί να προκαλζςει 
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ςτον αςκενι ςφγχυςθ, εφίδρωςθ, ηάλθ, αδυναμία, απϊλεια των αιςκιςεων, 
ακόμα και το λεγόμενο διαβθτικό κϊμα εάν δεν αντιμετωπιςτεί ζγκαιρα. Θ 
υπζρμετρθ αφξθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα, που αποτελεί το κφριο 
γνϊριςμα του Δ, χαρακτθρίηεται ωσ υπεργλυκαιμία και μπορεί να οδθγιςει ςε 
οξείεσ επιπλοκζσ, με τελικό ςτάδιο το διαβθτικό κϊμα, εάν θ αντιμετϊπιςθ δεν 
είναι άμεςθ. Οι οξείεσ αυτζσ επιπλοκζσ είναι: 

1. Διαβθτικι Κετοζξωςθ 
 Αποτελεί επείγουςα κατάςταςθ, που προκφπτει όταν οι ανάγκεσ ινςουλίνθσ 
του οργανιςμοφ ξαφνικά δεν καλφπτονται επειδι αυξάνονται απότομα, για 
παράδειγμα εξαιτίασ κάποιασ λοίμωξθσ. υνικωσ ςυμβαίνει ςε αςκενείσ με 
πλιρθ ι ςχεδόν πλιρθ ζλλειψθ ινςουλίνθσ (κυρίωσ ΔΣ1) και μπορεί να 
αποτελζςει και τθν πρϊτθ εκδιλωςθ τθσ αςκζνειασ. Ο αςκενισ εμφανίηει 
πολφ υψθλό ςάκχαρο, είναι αφυδατωμζνοσ, μπορεί να κάνει εμετοφσ και να 
πονάει ςτθν κοιλιά, ενϊ μπορεί ακόμα να πζςει και ςε κϊμα. 

2. Τπερωςμωτικι (μθ κετωτικι) κατάςταςθ 
Είναι επείγουςα κατάςταςθ που εκδθλϊνεται ςυνικωσ ςε θλικιωμζνα 
άτομα με ΔΣ2 εξαιτίασ κάποιασ οξείασ νόςου. Εμφανίηει ομοιότθτεσ με τθν 
κετοζξωςθ, αφοφ χαρακτθρίηεται και αυτι από πολφ υψθλό ςάκχαρο και 
ζντονθ αφυδάτωςθ, ενϊ αν δεν αντιμετωπιςτεί άμεςα μπορεί να οδθγιςει 
και ςε κϊμα [4] [11]. 

      Θ παρατεταμζνθ υπεργλυκαιμία και, γενικά, θ ςυχνι διακφμανςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ εκτόσ των φυςιολογικϊν ορίων, οδθγοφν ςε εξαςκζνθςθ των νευρικϊν 
λειτουργιϊν, καταςτροφι μεγάλου αρικμοφ πρωτεϊνϊν και αλλοίωςθ τθσ 
λειτουργίασ των αιμοφόρων αγγείων. Σα παραπάνω επιφζρουν τισ 
μακροπρόκεςμεσ ολζκριεσ επιπλοκζσ του Δ, που, ειδικά ςε περιπτϊςεισ ΔΣ2, 
μπορεί να προχπάρχουν τθσ διάγνωςθσ τθσ αςκζνειασ (χιμα 1.13). 
 

 
Σχιμα 1.13: Μακροπρόκεςμεσ επιπλοκζσ ςτου Δ 
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      Οι μακροπρόκεςμεσ επιπλοκζσ διακρίνονται ςε μικροαγγειακζσ και 
μακροαγγειακζσ. Οι κφριεσ μικροαγγειακζσ επιπλοκζσ είναι: 

1. Αμφιβλθςτροειδοπάκεια  
Χαρακτθρίηεται από τθ φκορά του αμφιβλθςτροειδοφσ χιτϊνα, που βρίςκεται 
ςτον βυκό του ματιοφ. Είναι επιπλοκι που εξελίςςεται προοδευτικά, χωρίσ 
ςυμπτϊματα, γι’ αυτό και κακιςτά αναγκαία τθν ετιςια εξζταςθ από τον 
οφκαλμίατρο. Εάν δεν αντιμετωπιςτεί, οδθγεί ςτθν παραγωγικι 
αμφιβλθςτροειδοπάκεια και τελικά ςε τφφλωςθ. 

2. Νευροπάκεια 
Προκφπτει  από τθν καταςτροφι των νεφρων του περιφερικοφ και του 
αυτόνομου νευρικοφ ςυςτιματοσ, λόγω τθσ υπεργλυκαιμίασ. Θ περιφερικι 
νευροπάκεια εκδθλϊνεται ςυνικωσ με ςυμπτϊματα ςτα πόδια, όπωσ 
μουδιάςματα, τςιμπιματα, κάψιμο, πόνο κ.ά., που πρζπει να λαμβάνονται 
ςοβαρά υπόψθ γιατί ςχετίηονται με τθν ανάπτυξθ του «διαβθτικοφ ποδιοφ». Θ 
νευροπάκεια του αυτόνομου είναι ςπανιότερθ και εκδθλϊνεται ςυνικωσ με 
διάφορα ςυμπτϊματα, όπωσ φουςκϊματα ςτο ςτομάχι, δυςκοιλιότθτα ι 
διάρροιεσ, ορκοςτατικι υπόταςθ-λιποκυμία, ιδρϊτα, ςεξουαλικι ανικανότθτα, 
ακράτεια οφρων κ.ά. 

3. Νεφροπάκεια 
Χαρακτθρίηεται από τθ διαταραχι τθσ ορκισ λειτουργίασ των νεφρϊν και 
εξελλίςεται ςταδιακά και ςιωπθλά. Σα ςυμπτϊματα δεν είναι εμφανι  κατά τα 
πρϊτα ςτάδια, γι’ αυτό και οι απλζσ εξετάςεισ αίματοσ και οφρων δεν 
ςυμβάλλουν ςτθ διάγνωςθ. Θ απουςία κάποιασ ειδικισ κεραπείασ κακιςτά 
αναγκαία τθν πρόλθψθ μζςω ςυχνϊν ειδικϊν εξετάςεων οφρων και 
ςυμπλθρωματικϊν κεραπευτικϊν μζτρων. 

4. Διαβθτικό πόδι 
Αποτελεί μια από τισ ςυχνότερεσ επιπλοκζσ του Δ και περιλαμβάνει τισ 
βλάβεσ που δθμιουργοφνται ςτο πόδι ενόσ διαβθτικοφ ατόμου ωσ αποτζλεςμα 
τθσ περιφερικισ νευροπάκειασ ι/και τθσ περιφερικισ αρτθριοπάκειασ, ςε 
ςυνδυαςμό με κάποιο τραυματιςμό του ποδιοφ που δεν ζγινε αντιλθπτόσ. Σα 
ερεκίςματα τθσ περιφερικισ νευροπάκειασ δεν είναι επϊδυνα. υνικωσ, ςε 
ζναν τζτοιο αςκενι, ειδικά εάν θ νευροπάκεια ςυνοδεφεται και από 
αρτθριοπάκεια, μια πλθγι ςτο πόδι εξαιτίασ κάποιου μικροτραυματιςμοφ 
μπορεί να μθν επουλωκεί γριγορα, να μολυνκεί ι και να προκαλζςει 
οςτεομυελίτιδα (λοίμωξθ ςτο οςτό που βρίςκεται από κάτω). Θ ζγκαιρθ 
κεραπεία τζτοιων ελκϊν και θ πρόλθψθ μζςω τθσ ςωςτισ φροντίδασ των 
ποδιϊν είναι απαραίτθτθ για τθν αποφυγι του ακρωτθριαςμοφ, που αποτελεί 
το χειρότερο ςενάριο [4] [11]. 

      Οι μακροαγγειακζσ επιπλοκζσ ςχετίηονται με βλάβεσ ςτα αγγεία τθσ καρδιάσ, 
του εγκεφάλου και ςτισ περιφερικζσ αρτθρίεσ λόγω ακθροςκλιρυνςθσ. Θ 
ακθροςκλιρυνςθ επζρχεται για το διαβθτικό άτομο πολφ ςυχνότερα και πολφ 
νωρίτερα, ςε ςχζςθ με τον υπόλοιπο πλθκυςμό, και αποτελεί τθν αιτία κανάτου για 
τθν πλειοψθφία (ζωσ και 80%) των ατόμων με Δ. Εκτόσ αυτοφ, είναι και αυτι 
παράγοντασ κινδφνου για τθν ανάπτυξθ του «διαβθτικοφ ποδιοφ». Θ πρόλθψθ όλων 
των παραπάνω επιπλοκϊν είναι και ο λόγοσ που κακιςτά αναγκαία τθν επικετικι 
αντιμετϊπιςθ όλων των ςυμπτωμάτων ακθρωμάτωςθσ ςε κάκε άτομο με Δ.  Θ 
ακθροςκλιρυνςθ εκδθλϊνεται ωσ: 
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1. τεφανιαία νόςοσ, που είναι θ ακθροςκλιρυνςθ των ςτεφανιαίων αρτθριϊν 
και μπορεί να οδθγιςει ςε ζμφραγμα 

2. Εγκεφαλικό επειςόδιο, που είναι θ διακοπι τθσ παροχισ του αίματοσ ςε μια 
περιοχι του εγκεφάλου 

3. Περιφερικι αγγειοπάκεια, που αποτελεί νόςο των αγγείων του 
κυκλοφορικοφ ςυςτιματοσ, εκτόσ των ςτεφανιαίων αγγείων 

4. Διαλείπουςα χωλότθτα, που εκδθλϊνεται ωσ πόνοσ ςτθ γάμπα κατά το 
περπάτθμα και αναγκάηει τον αςκενι να ςταματιςει μετά από κάποια μζτρα 
[4][11].



                                                                                                              
 

 
 

Κεφάλαιο 2
 

Γλυκαιμικόσ Έλεγχοσ 
 

 
 

2.1. Ειςαγωγι  
 

      Ο γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ είναι κρίςιμθσ ςθμαςίασ για τθν αντιμετϊπιςθ του Δ. 
Πριν από τθν ανακάλυψθ τθσ ινςουλίνθσ, το διαβθτικό άτομο ςυνικωσ πζκαινε 
λίγουσ μινεσ μετά από τθν εμφάνιςθ τθσ αςκζνειασ. Θ χρθςιμοποίθςθ τθσ 
ινςουλίνθσ αφξθςε ςθμαντικά το προςδόκιμο ηωισ, αλλά αποκάλυψε ςτουσ 
διαβθτικοφσ αςκενείσ τισ χρόνιεσ επιπλοκζσ που ςυνεπαγόταν ο Δ. Οι επιπλοκζσ 
αυτζσ, μικροαγγειακζσ και μακροαγγειακζσ, ςχετίηονται με τθν υπεργλυκαιμία και 
μποροφν να αποφευχκοφν ι να αναςταλοφν μόνο μζςα από τθ ςυντονιςμζνθ 
αντιμετϊπιςθ τθσ νόςου. Θ αντιμετϊπιςθ για ζναν αςκενι με ΔΣ2 μπορεί να 
περιλαμβάνει τθν υιοκζτθςθ ςυγκεκριμζνθσ διατροφισ, τθ φυςικι άςκθςθ, κάποια 
φαρμακευτικι αγωγι ι ακόμα και χοριγθςθ εξωγενοφσ ινςουλίνθσ, εάν κρικεί 
απαραίτθτο. Οι αςκενείσ με ΔΣ1, από τθν άλλθ, είναι ινςουλινοεξαρτϊμενοι και 
δεν μποροφν να παραλείψουν τθν ινςουλίνθ από τθν κακθμερινότθτά τουσ. Ειδικά 
για αυτι τθν κατθγορία αςκενϊν, θ παρακολοφκθςθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ 
αίματοσ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ είναι αναγκαία για τθ ρφκμιςι τουσ εντόσ 
φυςιολογικϊν ορίων, όταν αυτό απαιτθκεί. 
      Θ επίτευξθ καλοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου και, άρα, ςωςτισ ρφκμιςθσ των 
επιπζδων τθσ γλυκόηθσ, μπορεί να είναι μια ςφνκετθ διαδικαςία, ιδίωσ για τα 
ινςουλινοεξαρτϊμενα άτομα, κακϊσ δεν υπάρχει ςυγκεκριμζνθ αγωγι που να 
εξαςφαλίηει τθ ςυνεχι διατιρθςθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν 
ορίων. Ο μεταβολιςμόσ τθσ γλυκόηθσ αποτελεί ζναν εξαιρετικά πολφπλοκο 
μθχανιςμό, ςτον οποίο ςυμμετζχουν και αλλθλεπιδροφν επιμζρουσ λειτουργίεσ του 
οργανιςμοφ αλλά και εξωγενείσ παράμετροι, όπωσ θ διατροφι, θ άςκθςθ, το άγχοσ, 
θ φπαρξθ κάποιασ μόλυνςθσ ι λοίμωξθσ κακϊσ και θ χορθγοφμενθ ινςουλίνθ ι και 
άλλεσ φαρμακευτικζσ αγωγζσ. Σο γεγονόσ ότι οι μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ αίματοσ 
κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ δεν ακολουκοφν κάποιο μοτίβο, αλλά είναι 
απρόβλεπτεσ και ςυνεχϊσ μεταβαλλόμενεσ, δυςχεραίνει επιπλζον τθν προςπάκεια 
ελζγχου αυτϊν των παραμζτρων.  
      Σα παραπάνω οδθγοφν ςτο ςυμπζραςμα ότι θ χοριγθςθ εξωγενοφσ ινςουλίνθσ 
είναι αναγκαία, προκειμζνου να αντικαταςτιςει τον ελαττωματικό ενδογενι 
μθχανιςμό ελζγχου, εντοφτοισ, πρζπει να ςυνδυάηεται με τθ ςυχνι παρακολοφκθςθ 
των επιπζδων γλυκόηθσ του ατόμου, για να είναι αποτελεςματικι. Προσ αυτι τθν 
κατεφκυνςθ, αναπτφχκθκαν ςυςκευζσ που επιτρζπουν ςτο άτομο με ΔΣ1 να μετρά 
τα επίπεδα γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, και, επομζνωσ, μζςα από τθ 
ςυλλογι δεδομζνων,  να κακορίηει τισ ενζςιμεσ δόςεισ ινςουλίνθσ ι και να 
διαμορφϊνει κατάλλθλα τα γεφματά του ϊςτε να εξαςφαλίηει τθ διατιρθςθ τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςε φυςιολογικζσ τιμζσ. Κατά τα τελευταία χρόνια, θ 
ανάπτυξθ φορθτϊν ςυςκευϊν ςυνεχοφσ μζτρθςθσ τθσ γλυκόηθσ και αντλιϊν 
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ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ δθμιοφργθςαν νζα δεδομζνα ςτθν αντιμετϊπιςθ του 
ΔΣ1, κακϊσ άνοιξαν τον δρόμο για τθν ανάπτυξθ «τεχνθτοφ παγκρζατοσ», δθλαδι 
ενόσ κλειςτοφ ςυςτιματοσ που κα επιτυγχάνει τθν εφρεςθ βζλτιςτου ρυκμοφ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. το παρόν κεφάλαιο αναλφονται οι τεχνολογίεσ των διατάξεων 
μζτρθςθσ τθσ γλυκόηθσ και οι τρόποι εξωγενοφσ χοριγθςθσ τθσ ινςουλίνθσ, που μαηί 
ςυνκζτουν τα κφρια ςχιματα κεραπείασ του Δ. 
 

2.2. Μζτρθςθ  Γλυκόηθσ  
 

2.2.1. Συμβατικζσ Διατάξεισ 
 

      Οι ςυμβατικζσ διατάξεισ μζτρθςθσ γλυκόηθσ (fingersticks) λαμβάνουν μικρι 
ποςότθτα δείγματοσ από τριχοειδικό αίμα και παρζχουν αξιόπιςτεσ μετριςεισ τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςε ςφντομο χρονικό διάςτθμα. Οι διατάξεισ αυτζσ 
(χιμα 2.1(α)) αποτελοφνται από μια ενηυματικι ταινία και μια  ςυςκευι. τθν 
ενηυματικι ταινία εφαρμόηεται θ ποςότθτα αίματοσ που λαμβάνεται με διάτρθςθ 
του δζρματοσ, κατά κφριο λόγο ςτο δάχτυλο. Θ ταινία τοποκετείται ςε κατάλλθλθ 
υποδοχι ςτθ ςυςκευι, όπου θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ βαςίηεται είτε ςτθν ποςότθτα 
του ρεφματοσ που διαπερνά το δείγμα είτε ςτθν ποςότθτα τθσ ανακλϊμενθσ 
ακτινοβολίασ από το δείγμα. Σο αποτζλεςμα τθσ μζτρθςθσ απεικονίηεται ςτθν 
οκόνθ τθσ ςυςκευισ. Οι περιςςότερεσ ςυςκευζσ, πλζον, παρζχουν τθ δυνατότθτα 
παραγωγισ γραφικϊν παραςτάςεων των δεδομζνων και εξαγωγισ χριςιμων 
ςτατιςτικϊν ςτοιχείων και μποροφν να ςυνδζονται με θλεκτρονικό υπολογιςτι.  

 

 
                                       (α)                                                        (β) 

 

Σχιμα 2.1: (α) Μζτρθςθ γλυκόηθσ με fingersticks [12], (β) Λιψθ αίματοσ με χριςθ laser για 
τθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ *13+  
 

        Σα κφρια πλεονεκτιματα αυτισ τθσ μεκόδου είναι θ  ταχφτθτα, θ ευκολία και θ 
αξιοπιςτία των μετριςεων. Ωςτόςο, θ διάτρθςθ του δζρματοσ αποτελεί μια επίπονθ 
διαδικαςία, ιδίωσ για ζναν αςκενι με ΔΣ1, ο οποίοσ χρειάηεται να λαμβάνει 
πολλαπλζσ μετριςεισ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ. Για τον ςκοπό αυτό, κατά τα 
τελευταία χρόνια προωκείται θ λιψθ αίματοσ από εναλλακτικά, λιγότερο 
ευαίςκθτα, ςθμεία, όπωσ ο ανϊτεροσ βραχίονασ και ο μθρόσ, ζτςι ϊςτε ανά 
διαςτιματα να ανακουφίηονται οι άκρεσ τα δαχτφλων του αςκενοφσ. Μάλιςτα, 
διατίκενται και διατάξεισ με ενςωματωμζνθ τθν ακίδα διάτρθςθσ και τθ 
δοκιμαςτικι ταινία, οι οποίεσ αξιοποιοφν ςυγκεκριμζνθ τεχνολογία για τθ μείωςθ 
του πόνου κατά τθ διάτρθςθ και  μποροφν να χρθςιμοποιοφνται και ςε άλλεσ 
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περιοχζσ εκτόσ των δαχτφλων. Σο μειονζκτθμα αυτισ τθσ εναλλακτικισ λφςθσ 
ζγκειται ςτθ μειωμζνθ ροι αίματοσ ςτα εναλλακτικά ςθμεία ςε ςχζςθ με τθ ροι ςτα 
δάχτυλα, με αποτζλεςμα οι όποιεσ αλλαγζσ ςτα επίπεδα ςυγκζντρωςθσ τθσ 
γλυκόηθσ αίματοσ να εμφανίηονται πολφ ταχφτερα ςτα άκρα των δαχτφλων απ’ ό,τι 
ςτουσ εναλλακτικοφσ τόπουσ. Αυτό οδθγεί  ςυχνά ςτθν φπαρξθ διαφορϊν ανάμεςα 
ςτθ μζτρθςθ από τθ δοκιμι ςτο άκρο του δαχτφλου, που κεωρείται αξιόπιςτθ, και 
ςτθ μζτρθςθ από τθ δοκιμι ςτο εναλλακτικό ςθμείο, για παράδειγμα ςτον μθρό. 
Σζλοσ, μια ακόμα εναλλακτικι τεχνολογία, προσ τθν κατεφκυνςθ ανακοφφιςθσ του 
αςκενοφσ, περιλαμβάνει τθν αξιοποίθςθ των laser για τθ λιψθ αίματοσ από το 
δάχτυλο *13+. Μζςω τθσ χριςθσ παλμοφ φωτόσ laser πολφ μικρισ διάρκειασ, 
εξαχνϊνεται ο δερματικόσ ιςτόσ και δθμιουργείται μια πολφ μικρι τρφπα ςτο 
δζρμα, ανάλογθ με αυτι που προκαλεί θ διάτρθςθ με βελόνα, χωρίσ ο αςκενισ να 
αιςκάνεται πόνο, παρά μόνο ζνα ςτιγμιαίο ιπιο μοφδιαςμα (χιμα 2.1(β)). Σο 
μειονζκτθμα μιασ τζτοιασ ςυςκευισ είναι το υψθλό κόςτοσ. 

 

2.2.2. Διατάξεισ Συνεχοφσ Μζτρθςθσ 
 

      Ο τακτικόσ ζλεγχοσ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ είναι απαραίτθτοσ, ειδικά 
για τουσ αςκενείσ με ΔΣ1. Οι ςυμβατικζσ διατάξεισ μζτρθςθσ χαρακτθρίηονται από 
αξιοπιςτία μετριςεων αλλά δεν επιτρζπουν τθν παρακολοφκθςθ των 
διακυμάνςεων τθσ γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ μζρασ και τθσ νφχτασ, κακϊσ 
παρζχουν μεμονωμζνεσ μετριςεισ. Σθν ανάγκθ αυτι καλφπτουν οι διατάξεισ 
ςυνεχοφσ μζτρθςθσ τθσ γλυκόηθσ (ΔΜΓ), προσ τισ οποίεσ προςανατολίςτθκε θ 
ζρευνα κατά τα τελευταία χρόνια για να καταςτιςει τον γλυκαιμικό ζλεγχο  
περιςςότερο αξιόπιςτο και ολοκλθρωμζνο. Οι ΔΜΓ παρζχουν μζτρθςθ των 
επιπζδων γλυκόηθσ ςε ςυνεχι βάςθ (ςυνικωσ κάκε ζνα ι πζντε λεπτά). 
Αποτελοφνται από [15]: 

 ζναν αιςκθτιρα γλυκόηθσ, ο οποίοσ τοποκετείται κάτω από το δζρμα και 
αντικακίςταται ςυχνά, ζπειτα από κάποιο διάςτθμα χριςθσ 

 μία ςφνδεςθ μεταξφ του αιςκθτιρα και ενόσ μθ-εμφυτεφςιμου πομποφ, ο 
οποίοσ επικοινωνεί με ζναν ραδιοφωνικό δζκτθ 

 ζναν θλεκτρονικό δζκτθ, ο οποίοσ βρίςκεται τοποκετθμζνοσ πάνω ςτον 
αςκενι και απεικονιηει τα μετροφμενα επίπεδα γλυκόηθσ με ςυνεχείσ 
ενθμερϊςεισ, καταγράφοντασ τισ ανοδικζσ ι πτωτικζσ τάςεισ ςτον τρόπο 
μεταβολισ τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ. 

      Μζςα από τθ ςυνεχι παρακολοφκθςθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ και των 
μεταβολϊν τουσ, ο αςκενισ ζχει τθ δυνατότθτα να κατανοιςει τθν επίδραςθ 
παραγόντων όπωσ θ διατροφι, θ άςκθςθ και θ ινςουλίνθ ςτθ γλυκαιμία του, ακόμθ 
και κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, οπότε δεν πραγματοποιείται ουςιαςτικόσ ζλεγχοσ 
γλυκόηθσ. Ζτςι, μπορεί να κακορίηει τισ ςωςτζσ δοςεισ ινςουλίνθσ, κακϊσ και να 
διαπιςτϊνει πικανά λάκθ ςτθ δοςολογία και να τα διορκϊνει, προλαμβάνοντασ 
υπεργλυκαιμικζσ ι υπογλυκαιμικζσ καταςτάςεισ. Μελζτεσ *16+ ζχουν καταγράψει 
ςθμαντικι μείωςθ και διατιρθςθ των επιπζδων τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ 
αιμοςφαιρίνθσ ςε αςκενείσ με ΔΣ1, που εντάςςουν τθ ςυνεχι παρακολοφκθςθ των 
επιπζδων τθσ γλυκόηθσ ςτθν κακθμερινότθτά τουσ. 
      Οι ΔΜΓ μετροφν τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςτον υποδόριο χϊρο. Θ γλυκόηθ 
αίματοσ ειςζρχεται ςτο μεςοκυττάριο υγρό του υποδόριου χϊρου και απορροφάται 
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από τα κφτταρα που επιβιϊνουν ςε αυτό. Θ εμφάνιςθ των μεταβολϊν τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό παρουςιάηει μια χρονικι 
υςτζρθςθ ςε ςχζςθ με τισ μεταβολζσ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ αίματοσ. Αυτι θ 
χρονικι κακυςτζρθςθ οφείλεται ςτθν κινθτικι τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό, 
κυμαίνεται μεταξφ 4 και 20 λεπτϊν και ζχει μζςθ διάρκεια περίπου 5 λεπτά.  
Εξαιτίασ αυτισ τθσ υςτζρθςθσ, οι ταχείεσ μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ αίματοσ δεν 
αποτυπϊνονται πάντα ςτισ μετριςεισ των ΔΜΓ, οι οποίεσ μπορεί να απεικονίηουν 
επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ των φυςιολογικϊν ορίων,  τθ ςτιγμι που ο αςκενισ ιδθ 
βιϊνει τα πρϊτα ςυμπτϊματα υπεργλυκαιμίασ ι υπογλυκαιμίασ. ε περίπτωςθ 
μείωςθσ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ, ωςτόςο, αυτι θ χρονικι απόκλιςθ μπορεί 
να εξυπθρετεί, κακϊσ θ μείωςθ ςτθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ τείνει να 
εμφανίηεται ταχφτερα ςτο μεςοκυττάριο υγρό απ’ ό,τι ςτο αίμα, και, άρα, θ ζνδειξθ 
τθσ ΔΜΓ μπορεί να παρζχει ζγκαιρθ προειδοποίθςθ για επερχόμενθ υπογλυκαιμία. 
      Θ διάρκεια τθσ χρονικισ υςτζρθςθσ ςχετίηεται με τον τφπο και το μζγεκοσ του 
αιςκθτιρα, τον τρόπο εφαρμογισ του, το λαμβανόμενο γεφμα, τθν ενζςιμθ δόςθ 
γλυκόηθσ και τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ και μπορεί  να επεκτείνεται ι να μειϊνεται 
ανάλογα με τισ μεταβολζσ των παραπάνω παραγόντων. Θ φπαρξθ αυτισ τθσ 
υςτζρθςθσ κακιςτά αναγκαία τθ βακμονόμθςθ των ΔΜΓ που χρθςιμοποιοφν 
υποδόριουσ αιςκθτιρεσ για μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό, ςε τιμι 
που αντιςτοιχεί ςτθ γλυκόηθ αίματοσ ανά τακτά χρονικά διαςτιματα. Είναι 
ςθμαντικό, δε, θ βακμονόμθςθ να μθν πραγματοποιείται ςε ςτιγμζσ που θ γλυκόηθ 
αίματοσ παρουςιάηει ζντονεσ μεταβολζσ, κακϊσ λόγω τθσ υπάρχουςασ χρονικισ 
κακυςτζρθςθσ, οι ςυγκεντρϊςεισ τθσ γλυκόηθσ αίματοσ και τθσ γλυκόηθσ ςτο 
μεςοκυττάριο υγρό δεν ςυςχετίηονται. Επιπρόςκετα, θ βακμονόμθςθ, αν και είναι 
απαραίτθτθ, ειςάγει και αυτι κάποιο ςφάλμα λόγω τθσ ζμφυτθσ ανακρίβειασ των 
ςυμβατικϊν διατάξεων. Παρά τουσ παραπάνω περιοριςμοφσ, εντοφτοισ,  οι ΔΜΓ 
διατθροφν τθν καλι απόδοςι τουσ και οι αςκενείσ οφείλουν, προσ το παρόν 
τουλάχιςτον, να ςυνδυάηουν τθ χριςθ τουσ με τθ χριςθ ςυμβατικϊν διατάξεων 
(fingersticks), τόςο για τθ ςυχνι βακμονόμθςθ των ΔΜΓ όςο και για τθ διαςφάλιςθ 
τθσ ορκότθτασ των μετριςεων τουσ, ιδίωσ όταν πρόκειται να προβοφν ςε κάποια 
διορκωτικι κίνθςθ, όπωσ θ χοριγθςθ ινςουλίνθσ και θ λιψθ γεφματοσ.  
 
     τθ ςυνζχεια παρουςιάηονται οι τεχνολογίεσ των αιςκθτιρων που αξιοποιοφνται 
από τισ ΔΜΓ για τθ ςυνεχι παρακολοφκθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ. Οι 
αιςκθτιρεσ διακρίνονται ςε επεμβατικοφσ και μθ επεμβατικοφσ με κριτιριο τον 
τρόπο παρζμβαςισ τουσ ςτο ςθμείο λιψθσ τθσ μζτρθςθσ. Θ ακρίβεια των 
αιςκθτιρων και, άρα, θ απόδοςθ των ΔΜΓ  ςυνικωσ υπολογίηεται με χριςθ 
ςτατιςτικϊν κριτθρίων όπωσ ο ςυντελεςτισ ςυςχζτιςθσ και θ MRAD (Mean Absolute 
Relative Difference), ενϊ θ κλινικι ςθμαςία των ςφαλμάτων αξιολογείται ςυχνά 
μζςω τθσ ανάλυςθσ ςφαλμάτων ςε ηϊνεσ (Clarke Error Grid Analysis-EGA). 
Πρόκειται για μζκοδο που αναπτφχκθκε το 1987 για να ποςοτικοποιιςει τθν κλινικι 
ακρίβεια των μετριςεων γλυκόηθσ από τισ ΔΜΓ, λαμβάνοντασ υπόψθ τθν απόκλιςι 
τουσ από τισ μετριςεισ γλυκόηθσ αίματοσ. Σο επίπεδο xy χωρίηεται ςε πζντε ηϊνεσ Α, 
B, C, D, E διαφορετικισ επικινδυνότθτασ, με τισ ηϊνεσ Α και Β να κεωροφνται 
αςφαλείσ, δθλαδι να αντιςτοιχοφνται ςε αποκλίςεισ κλινικά αςιμαντεσ, τθ ηϊνθ C 
να περιλαμβάνει ςθμεία που οδθγοφν ςε λάκοσ κεραπεία, θ οποία κα προκαλζςει 
υπογλυκαιμία ι υπεργλυκαιμία, τθ ηϊνθ D να δθλϊνει αποτυχία για ανίχνευςθ 
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υπεργλυκαιμίασ ι υπογλυκαιμίασ και τθ ηϊνθ E να αντιπροςωπεφει τισ κλινικά 
ςθμαντικζσ αποκλίςεισ. Θ γραφικι παράςταςθ των μετριςεων τθσ ΔΜΓ και των 
τιμϊν τθσ γλυκόηθσ αναφοράσ «τοποκετείται» μζςα ςτο πλζγμα των  πζντε 
περιοχϊν και θ αξιολόγθςθ γίνεται με βάςθ τθ ηϊνθ όπου εμπίπτει το κάκε ςθμείο. 
Επειδι θ ανάλυςθ EGA δεν λαμβάνει υπόψθ τον ρυκμό μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ, 
ςυχνά υπολογίηεται και θ δυναμικι ανάλυςθ των ςφαλμάτων ςε ηϊνεσ , γνωςτι και 
ωσ Continuous Glucose Error Grid Analysis (CG-EGA).  
 

Μθ Επεμβατικοί Αιςκθτιρεσ Γλυκόηθσ 
 

 Οπτικοί Αιςκθτιρεσ 
      Θ χριςθ των οπτικϊν αιςκθτιρων πραγματοποιείται με εςτίαςθ δζςμθσ 
φωτόσ ςε κάποιο ςθμείο του οργανιςμοφ. Λόγω τθσ αλλθλεπίδραςισ του με 
τον ιςτό, το φωσ τροποποιείται κατά τθ μετάδοςι του διαμζςου τθσ 
περιοχισ που εςτιάηεται, ενϊ και θ διάχυςι του δθμιουργεί αποτφπωμα τθσ 
ςφςταςθσ του ιςτοφ. Θ απορρόφθςθ του φωτόσ από το δζρμα εξαρτάται, 
μεταξφ άλλων, από τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ. Επομζνωσ, μεταβολζσ 
ςτθν ζνταςθ του φωτόσ, ςτο μικοσ κφματοσ ι τθν πόλωςθ μποροφν να 
αξιοποιθκοφν για τον υπολογιςμό τθσ τιμισ τθσ γλυκόηθσ. Οι μεκοδολογίεσ 
που χρθςιμοποιοφνται είναι οι εξισ:  
 
Φαςματοςκόπθςθ με ακτίνεσ κοντά ςτθ ςυχνότθτα τθσ υπζρυκρθσ    
ακτινοβολίασ 
      Θ ακτινοβολία εγγφσ υπερφκρου διειςδφει ςτουσ ιςτοφσ ςε βάκοσ από 1 
ζωσ 100 χιλιοςτά, που αυξάνεται κακϊσ αυξάνεται το μικοσ κφματοσ. Σο 90-
95% του φωτόσ καταφζρνει να διζλκει ςτον υποδόριο χϊρο διαμζςου τθσ 
κεράτινθσ ςτιβάδασ και τθσ επιδερμίδασ. Για τον υπολογιςμό τθσ γλυκόηθσ 
από το φάςμα απορρόφθςθσ, χρθςιμοποιοφνται τεχνικζσ διάδοςθσ και 
ανάκλαςθσ τθσ ακτινοβολίασ. Μετριςεισ τθσ αντανακλαςτικότθτασ τθσ 
ακτινοβολίασ εγγφσ υπερφκρου από το δάχτυλο, τθν απονεκρωμζνθ 
επιδερμίδα ςτθ βάςθ των νυχιϊν και το εςωτερικό χείλοσ ζχουν δείξει καλι 
ςυςχζτιςθ με τθ γλυκόηθ αίματοσ. Σο μοντζλο OrSense 200 NBM 200G 
(χιμα 2.2), που χρθςιμοποιεί ωσ περιοχι εςτίαςθσ το άκρο του δαχτφλου, 
εμφανίηεται αξιόπιςτο, με 95.3% των καταγραφϊν γλυκόηθσ να ανικουν ςτισ 
ηϊνεσ Α και Β και το 4.7% των καταγραφϊν ςτι ηϊνεσ C και D, ςτθν ανάλυςθ 
EGA [17]. 
 

 
Σχιμα 2.2: ΔΜΓ που χρθςιμοποιεί τθν τεχνολογία τθσ φαςματοςκόπθςθσ εγγφσ 
υπερφκρου 
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Τπζρυκρθ Φαςματοςκοπία 
      To μικοσ κφματοσ τθσ χρθςιμοποιοφμενθσ ακτινοβολίασ κυμαίνεται από 
700 ζωσ 1000 nm. Σα ςυςτιματα μζτρθςθσ γλυκόηθσ που εφαρμόηουν 
υπζρυκρθ φαςματοςκοπία ζχουν βάκοσ διείςδυςθσ ςτο δζρμα από 10 ζωσ 
15 χιλιοςτά και δεν μετροφν τθ γλυκόηθ αίματοσ που περιζχεται ςτουσ 
ιςτοφσ *2+. 
 

Φαςματοςκοπία Raman 
      Θ φαςματοςκοπία Raman μετρά τθν ζνταςθ τθσ ςκεδαηόμενθσ 
ακτινοβολίασ, που εξαρτάται από τθν ταλάντωςθ και τθν περιςτροφι τθσ 
ςκζδαςθσ, αποκαλφπτοντασ, ζτςι, ηϊνεσ με ςυγκεκριμζνθ απορρόφθςθ, που 
μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν για τθν αναγνϊριςθ των μορίων και, τελικά, 
τθν ποςοτικοποίθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ. Σα μειονεκτιματα αυτισ τθσ 
μεκόδου ςχετίηονται με τθν αςτάκεια του μικουσ κφματοσ και τθσ ζνταςθσ 
του λζιηερ, κακϊσ και με τθν ευαιςκθςία του ςιματοσ ςτθ κολότθτα, το 
πάχοσ του δζρματοσ,  τθ μελανίνθ και διάφορεσ χθμικζσ ουςίεσ του 
δείγματοσ του ιςτοφ. Με χριςθ αυτισ τθσ τεχνολογίασ, αναπτφχκθκε για 
ερευνθτικοφσ ςκοποφσ θ  διάταξθ HG1-c (χιμα 2.3), για τθν οποία θ 
ανάλυςθ EGA κατζταξε 53% των μετριςεων ςτθ ηϊνθ Α και 92% ςτισ ηϊνεσ A 
και B [18].  

  
Σχιμα 2.3: ΔΜΓ που βαςίηεται ςτθ φαςματοςκοπία Raman 

 

Φωτοακουςτικι Φαςματοςκοπία 
      Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνολογία χρθςιμοποιεί δζςμθ φωτόσ ςυγκεκριμζνου 
μικουσ κφματοσ, που φωτίηει τον ιςτό προκαλϊντασ τοπικι αφξθςθ τθσ 
κερμοκραςίασ. Θ ογκομετρικι διαςτολι λόγω τθσ κζρμανςθσ παράγει ζνα 
υπερθχθτικό κφμα, που μπορεί να ανιχνευκεί και να μετρθκεί από ζνα 
μικρόφωνο. Θ αυξθμζνθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςτουσ ιςτοφσ επιταχφνει 
τθν ογκομετρικι διαςτολι και τθν παραγωγι του παλμοφ υπεριχων και ζτςι 
κακίςταται δυνατι θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό. Οι 
δοκιμζσ τθσ μεκόδου ζδειξαν καλι ςυςχζτιςθ και το 95% των καταγραφϊν 
γλυκόηθσ βρίςκονταν ςτισ ηϊνεσ Α και Β των καμπυλϊν Clarke [14]. Με 
αξιοποίθςθ τθσ φωτοακουςτικισ φαςματοςκοπίασ, αναπτφχκθκε το 
Glucotrack (χιμα 2.4),  που χρθςιμοποιεί ωσ ςθμείο μζτρθςθσ τον λωβό του 
ϊτουσ. ε κλινικζσ δοκιμζσ που διεξιχκθςαν κατά το 2009, 92% των ςθμείων 
ανικαν ςτισ ηϊνεσ Α και Β, με το 50% να βρίςκονται ςτθ ηϊνθ Α, ςτθν 
ανάλυςθ EGA *17+. Σο 2013 θ ςυςκευι κυκλοφόρθςε ςτθν ευρωπαϊκι 
αγορά. 



                                                                                                                      2.2. Μέηξεζε Γιπθόδεο 

 

49 
 

 
Σχιμα 2.4: GlucoTrack- ΔΜΓ που χρθςιμοποιεί τθ φωτοακουςτικι φαςματοςκοπία 
[19] 
 

Μζτρθςθ τθσ διάχυςθσ του ςκεδαηόμενου φωτόσ 
      Με τθ μζτρθςθ τθσ διάχυςθσ του ςκεδαηόμενου φωτόσ, ανιχνεφονται οι 
μεταβολζσ του δείκτθ διάκλαςθσ των ιςτϊν λόγω των μεταβολϊν τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γυκόηθσ ςτθν περιοχι. Θ αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ 
γλυκόηθσ επιφζρει μείωςθ του δείκτθ διάκλαςθσ του αίματοσ ι του 
μεςοκυττάριου υγροφ, αλλά δεν επιδρά ςτον δείκτθ διάκλαςθσ του 
ςωματιδίου εντόσ του υγροφ, με αποτζλεςμα ο βακμόσ ςκζδαςθσ τθσ 
ακτινοβολίασ να μεταβάλλεται. Άρα, θ μζτρθςθ τθσ διάχυςθσ του 
ςκεδαηόμενου φωτόσ μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για τθ μζτρθςθ τθσ 
γλυκόηθσ. Εφαρμογι τθσ μεκόδου ςτθν κοιλιακι χϊρα ςε άτομα με Δ ζδειξε 
άριςτθ ςυςχζτιςθ μεταξφ των επιπζδων γλυκόηθσ και του ςκεδαηόμενου 
ςιματοσ *2+. 
 

Μζτρθςθ τθσ πόλωςθσ 
      Θ τεχνικι αυτι χρθςιμοποιεί πολωμζνο φωσ, δθλαδι φωσ ςτο οποίο όλα 
τα κφματα ταλαντϊνονται ςτο ίδιο επίπεδο. Μια ουςία χαρακτθρίηεται 
οπτικά ενεργι εάν μπορεί να ςτρζψει το επίπεδο του πολωμζνου φωτόσ. 
Όταν το πολωμζνο φωσ διαπερνά ζνα διάλυμα μιασ οπτικά ενεργισ ουςίασ, 
υφίςταται αλλαγι τθσ πόλωςισ του, θ οποία μπορεί να ανιχνευκεί κατά τθν 
ζξοδο. ε αυτι τθν παρατιρθςθ βαςίηεται αυτι θ τεχνικι, κακϊσ θ γλυκόηθ 
κεωρείται καλόσ οπτικόσ περιςτροφζασ. Ωςτόςο, θ ςυγκεκριμζνθ μζκοδοσ 
δεν μπορεί να εφαρμοςτεί για τθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο, επειδι όταν  το πολωμζνο φωσ διαπερνά το δζρμα, που παρουςιάηει 
αυξθμζνθ ςκζδαςθ, δεν μπορεί να διατθριςει τθν πόλωςι του. Σο 
υδατοειδζσ υγρό του οφκαλμοφ, αν και χαρακτθρίηεται από τθ χρονικι 
υςτζρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ του ςε ςχζςθ με τα επίπεδα γλυκόηθσ του 
αίματοσ, επιλζγεται ςε αυτι τθν περίπτωςθ ωσ ςθμείο μζτρθςθσ, κακϊσ θ 
δράςθ των εκεί υπαρχόντων οπτικά ενεργϊν ουςιϊν μπορεί να 
αντιςτακμιςτεί με κατάλλθλεσ ρυκμίςεισ. Επομζνωσ, είναι δυνατό να 
ανιχνευκεί θ επίδραςθ τθσ γλυκόηθσ ςτθν πόλωςθ του φωτόσ. θμειϊνεται, 
ωςτόςο, θ ευαιςκθςία τθσ ςυγκεκριμζνθσ τεχνικισ ςτισ μεταβολζσ τθσ 
κερμοκραςίασ και του pΘ του δείγματοσ [2]. 
 

            Οπτικι τομογραφία ςυνοχισ (OCT) 
      H μζκοδοσ αυτι χρθςιμοποιείται για τθν τομογραφικι απεικόνιςθ του 
οφκαλμοφ. Ωςτόςο, μπορεί να χρθςιμοποιθκεί και για τθ μζτρθςθ τθσ 
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γλυκόηθσ ςτο χόριο. Δζςμθ φωτόσ, τθσ οποίασ τα φωτόνια είναι 
ςυγχρονιςμζνα ςτον χϊρο και τον χρόνο, φωτίηει το δζρμα και θ 
οπιςκοςκεδαηόμενθ ακτινοβολία καταγράφεται και χρθςιμοποιείται για τον 
υπολογιςμό τθσ γλυκόηθσ. Οι μετριςεισ επθρεάηονται από τθν κίνθςθ και 
τθν ετερογζνεια του ιςτοφ κακϊσ και από τισ ουςίεσ που παρεμβάλλονται 
μεταξφ των ςτιβάδων. Θ χριςθ τθσ ςυγκεκριμζνθσ τεχνικισ ζχει να επιδείξει 
καλά αποτελζςματα ςυςχζτιςθσ *14+. 
 

 Δερματικοί Αιςκθτιρεσ  
      Αυτι θ κατθγορία αιςκθτιρων πραγματοποιεί μζτρθςθ τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςτο αίμα ι το μεςοκυττάριο υγρό, χωρίσ να 
παραβιάηει το φράγμα του δζρματοσ. το ςθμείο μζτρθςθσ μεταβάλλονται 
προςωρινά οι ιδιότθτεσ του δζρματοσ και υπάρχει θ πικανότθτα εμφάνιςθσ 
ερεκιςμοφ. Οι μεκοδολογίεσ που αξιοποιοφν οι ςυγκεκριμζνοι αιςκθτιρεσ 
είναι: 
 
Αντίςτροφοσ Ιονιςμόσ 
      Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι χρθςιμοποιείται από ΔΜΓ που μετροφν τθ 
ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό (χιμα 2.5(α)). Μζςω τθσ 
εφαρμογισ δφο θλεκτροδίων, το δζρμα διαπερνάται από ςτακερό θλεκτρικό 
ρεφμα χαμθλισ ζνταςθσ, που προκαλεί τθ ροι ιόντων μζςω του δζρματοσ, 
και ςυγκεκριμζνα διζλευςθ κατιόντων, κακϊσ το δζρμα είναι αρνθτικά 
φορτιςμζνο ςε φυςιολογικό pH. Αυτι θ ροι λόγω του αντίςτροφου ιονιςμοφ 
προκαλεί και τθ μετακίνθςθ ουδζτερων μορίων, όπωσ θ γλυκόηθ, από τθν 
άνοδο ςτθ κάκοδο, με αποτζλεςμα αυτά να εξζρχονται προσ τθν επιδερμίδα. 
Για τθν ανίχνευςθ τθσ γλυκόηθσ χρθςιμοποιείται θλεκτρόδιο, προςκολλθμζνο 
ςτο δζρμα, με βάςθ ζνα ζνηυμο (οξειδάςθ τθσ γλυκόηθσ) που καταλφει τθν 
οξείδωςθ τθσ γλυκόηθσ. Σο παραγόμενο θλεκτρικό ςιμα λόγω τθσ 
αντίδραςθσ μετράται, και μζςω αυτισ τθσ μζτρθςθσ υπολογίηεται θ 
ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό. Με χριςθ τθσ 
ςυγκεκριμζνθσ τεχνολογίασ αναπτφχκθκε και ζλαβε FDA ζγκριςθ κατά το 
2001 θ διάταξθ GlucoWatch Biographer (χιμα 2.5(β)), ο πρϊτοσ μζχρι τότε 
εγκεκριμζνοσ  δερματικόσ αιςκθτιρασ, που ζμοιαηε με ρολόι και φοριόταν 
ςτον καρπό. Λόγω τθσ μειωμζνθσ ευαιςκθςίασ τθσ ςτθν ανίχνευςθ 
υπογλυκαιμιϊν (23%) και των λανκαςμζνων ειδοποιιςεων για επερχόμενα 
υπογλυκαιμικά επειςόδια, θ ςυςκευι  αποςφρκθκε το 2008.  
 
Χριςθ υπεριχων 
      Θ τεχνικι αυτι χρθςιμοποιεί υπεριχουσ για τθν εξαγωγι του 
μεςοκυττάριου υγροφ. Χαμθλισ ςυχνότθτασ υπζρθχοι διειςδφουν ςτο δζρμα 
και προκαλοφν διαςτολι και ςυςτολι ςε περιοχζσ εντόσ τθσ κεράτινθσ 
ςτιβάδασ, δθμιουργϊντασ διόδουσ προσ το μεςοκυττάριο υγρό. Από το 
εξαγόμενο υγρό υπολογίηεται θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ. Θ ποςότθτα του 
μεςοκυττάριου υγροφ που εξάγεται διαφζρει από αςκενι ςε αςκενι αλλά 
και μεταξφ των περιοχϊν μζτρθςθσ του ίδιου αςκενοφσ *14+. 
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                                           (α)                                                                (β) 

Σχιμα 2.5: (α) Σο φαινόμενο του αντίςτροφου ιονιςμοφ ςτθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ, 
(β) GlucoWatch Biographer  

 

Φαςματοςκόπθςθ τθσ αντίςταςθσ των ιςτϊν 
      Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι χρθςιμοποιεί μικρισ ζνταςθσ εναλλαςςόμενο 
ρεφμα, που διοχετεφεται ςε ζναν ιςτό. Θ αντίςταςθ του ιςτοφ καταγράφεται 
ωσ ςυνάρτθςθ τθσ ςυχνότθτασ. Θ γλυκόηθ μετράται ζμμεςα, χωρίσ να 
απαιτείται εξαγωγι βιολογικοφ υγροφ από τουσ ιςτοφσ, λαμβάνοντασ υπόψθ 
τθν αλλθλεπίδραςι τθσ με τα ερυκροκφτταρα. Θ τεχνολογία αυτι 
χρθςιμοποιικθκε για τθν ανάπτυξθ τθσ διάταξθσ Pendra (χιμα 2.6), θ 
οποία ωςτόςο αποςφρκθκε ςφντομα από τθν αγορά. ε κλινικι ζρευνα που 
πραγματοποιικθκε μετά τθν κυκλοφορία του προϊόντοσ, ςε 6 αςκενείσ με 
ΔΣ1, το μζςο ςχετικό ςφάλμα τθσ ςυςκευισ ιταν 52% ενϊ ςτθν ανάλυςθ 
EGA το 4.3% των μετριςεων ιταν ςτθν επικίνδυνθ περιοχι Ε. 

 

 
Σχιμα 2.6: Pendra 

 

Επεμβατικοί Αιςκθτιρεσ Γλυκόηθσ 
 

 Βιοαιςκθτιρεσ που χρθςιμοποιοφν το ζνηυμο οξειδάςθ τθσ γλυκόηθσ 
      Οι βιοαιςκθτιρεσ είναι αιςκθτιρεσ που τοποκετοφνται ςτον υποδόριο 
ιςτό και χρθςιμοποιοφν μια χθμικι ουςία για να αναγνωρίςουν τα μόρια-
ςτόχουσ. τθ ςυνζχεια, ζνασ μετατροπζασ, ςυνικωσ θλεκτροχθμικόσ, 
αναλαμβάνει τθ μετατροπι του βιολογικοφ ςιματοσ ςε θλεκτρικό ςιμα, το 
οποίο υφίςταται κατάλλθλθ επεξεργαςία προκειμζνου να αναγνωςτεί [14]. 
Θ χριςθ βιοαιςκθτιρων για τθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο 
υγρό ζχει υιοκετθκεί ςε πολλζσ περιπτϊςεισ από ΔΜΓ. Οι κυρίωσ 
χρθςιμοποιοφμενοι βιοαιςκθτιρεσ γλυκόηθσ είναι αμπερομετρικοί 
ενηυματικοί. υγκεκριμζνα, αποτελοφνται από ζνα αμπερομετρικό 
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θλεκτρόδιο με βάςθ το ζνηυμο οξειδάςθ τθσ γλυκόηθσ και τοποκετοφνται 
ςτον υποδόριο ιςτό. Σο ζνηυμο καταλφει τθν οξείδωςθ τθσ γλυκόηθσ με 
μοριακό οξυγόνο, παράγοντασ γλυκονικό οξφ και υπεροξείδιο του 
υδρογόνου (Θ2Ο2). Σο  Θ2Ο2 διαςπάται υπό τθν επίδραςθ θλεκτρικοφ 
ρεφματοσ ςε 2H+ + O2 +2e. Θ διάςπαςθ τροποποιεί το θλεκτρικό ςιμα και ςτο 
θλεκτρόδιο μετράται θ ροι θλεκτρονίων, που είναι ανάλογθ του αρικμοφ 
των μορίων γλυκόηθσ.  Γενικά, θ θλεκτροχθμικι ανίχνευςθ τθσ γλυκόηθσ 
μπορεί να πραγματοποιθκεί είτε μζςω τθσ μζτρθςθσ τθσ κατανάλωςθσ του 
οξυγόνου, είτε μζςω τθσ ποςότθτασ του υπεροξειδίου του υδρογόνου που 
παράγεται από τθν ενηυμικι αντίδραςθ, είτε λαμβάνοντασ υπόψθ τθ ροι 
των θλεκτρονίων προσ το θλεκτρόδιο. 
       Θ χριςθ βιοαιςκθτιρων ςτισ ΔΜΓ είναι ιδιαίτερα διαδεδομζνθ και οι 
ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενεσ ΔΜΓ βαςίηονται ςτθ χριςθ υποδόριου 
ενηυμικοφ αιςκθτιρα. Σζτοιεσ είναι οι ςυςκευζσ τθσ εταιρείασ Dexcom και 
τθσ εταιρείασ  Abbott, που θ αξιοπιςτία τουσ ζχει καταγραφεί ςε διάφορεσ 
κλινικζσ μελζτεσ. 

 
Σχιμα 2.7: (α) FreeStyle Navigator-Abbott. Από αριςτερά προσ τα δεξιά:  
θλεκτροχθμικόσ αιςκθτιρασ που τοποκετείται υποδόρια, ςυςκευι για τθν 
τοποκζτθςθ του αιςκθτιρα, ραδιοφωνικόσ πομπόσ που ςυνδζεται με τον 
αιςκθτιρα και φορθτι ςυςκευι-δζκτθσ που απεικονίηει τα αποτελζςματα, (β) 
FreeStyle Libre-Abbott 

 
      Σο ςφςτθμα FreeStyle Navigator (χιμα 2.7(α)) περιλαμβάνει τζςςερα 
μζρθ: ζνα μικροςκοπικό θλεκτροχθμικό αιςκθτιρα που τοποκετείται ςτον 
υποδόριο χϊρο, μια ςυςκευι τοποκζτθςθσ του αιςκθτιρα, ζνα 
ραδιοφωνικό πομπό που ςυνδζεται με τον αιςκθτιρα και μια φορθτι 
ςυςκευι-δζκτθ για τθν απεικόνιςθ των αποτελεςμάτων. Ο αιςκθτιρασ 
μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για 5 θμζρεσ και οι μετριςεισ γλυκόηθσ ςτον 
δζκτθ ανανεϊνονται άνα 1 λεπτό ενϊ ςυνοδεφονται από μια ζνδειξθ 
(βζλοσ), που υποδεικνφει τθν τάςθ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ με βάςθ τον 
μζςο ρυκμό μεταβολισ των προθγοφμενων 15 λεπτϊν. Θ ςυςκευι παρζχει 
ςτον χριςτθ, μζςω του λογιςμικοφ τθσ, τθ δυνατότθτα ρφκμιςθσ των 
ειδοποιιςεων παραβίαςθσ των κατωφλίων γλυκόηθσ ςε διαφορετικά 
επίπεδα γλυκόηθσ. Ακόμθ, περιλαμβάνει ενςωματωμζνο μετρθτι γλυκόηθσ 
αίματοσ, τόςο για τθ βακμονόμθςθ του αιςκθτιρα όςο και για τθ λιψθ 
μετριςεων γλυκόηθσ αίματοσ προσ επιβεβαίωςθ των μετριςεων από το 
μεςοκυττάριο υγρό. Θ ανάλυςθ EGA  για τθν FreeStyle Navigator ζδειξε ότι 
το 98.4% των αποτελεςμάτων ιταν ςτισ ηϊνεσ Α και Β και το 93.7% 
αποκλειςτικά ςτθ ηϊνθ Α, με μζςο απόλυτο ςχετικό ςφάλμα ίςο με 12.8% 
[17]. Σο ςφςτθμα ζλαβε ζγκριςθ από τον FDA (Food and Drug Administration) 
το 2008 [21]. Σο νεότερο μοντζλο τθσ εταιρείασ, FreeStyle Libre (χιμα 
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2.7(β)), κυκλοφόρθςε ςτισ ευρωπαϊκζσ αγορζσ το 2014, ενςωματϊνει 
ςφγχρονεσ τεχνολογίεσ μζτρθςθσ, επεξεργαςίασ, οπτικοποίθςθσ, αποςτολισ 
δεδομζνων και αλλθλεπίδραςθσ με τον χριςτθ και δεν απαιτεί τακτικζσ 
βακμονομιςεισ μζςω fingerstick, κακϊσ χαρακτθρίηεται «από καταςκευισ» 
βακμονομθμζνο. Αναμζνονται εκτενείσ μελζτεσ αξιολόγθςθσ τθσ ςυςκευισ. 
      Σο ςφςτθμα Dexcom Seven Plus (χιμα 2.8(α)) αποτελείται από τρία 
μζρθ: ζνα μικρό αιςκθτιρα που τοποκετείται ςτον υποδόριο λιπϊδθ ιςτό, 
ζναν αςφρματο πομπό ςτο μζγεκοσ κζρματοσ και ζναν δζκτθ. Θ ςυςκευι 
πραγματοποιεί μετριςεισ ανά 5 λεπτά και ο χρόνοσ ηωισ του αιςκθτιρα 
είναι 7 θμζρεσ. Ο δζκτθσ απεικονίηει τισ μετριςεισ γλυκόηθσ κακϊσ και μια 
γραφικι παράςταςθ, που αποτυπϊνει τισ τάςεισ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ τθσ 
τελευταίασ μιασ ϊρασ ι των τελευταίων  3 ι 9 ωρϊν. Παρζχει τθ δυνατότθτα 
αποκικευςθσ των δεδομζνων γλυκόηθσ των τελευταίων 30 θμερϊν και 
ρφκμιςθσ των επιπζδων γλυκόηθσ, όπου ενεργοποιοφνται ειδοποιιςεισ 
υπεργλυκαιμίασ και υπογλυκαιμίασ. Ακόμθ, ενεργοποιεί εκ των προτζρων 
ρυκμιςμζνθ ειδοποίθςθ υπογλυκαιμίασ ςτα 55 mg/dl. Σο ςφςτθμα ζλαβε 
FDA ζγκριςθ το 2009. τθν ανάλυςθ EGA, το 98.3% των αποτελεςμάτων ιταν 
ςτισ ηϊνεσ Α και Β και το 91.3% αποκλειςτικά ςτθ ηϊνθ Α, ενϊ θ MARD ιταν 
ίςθ με 16% [17]. Βελτίωςθ αυτοφ του μοντζλου αποτελεί το νεότερο Dexcom 
G4 Platinum (χιμα 2.8(β)), που εγκρίκθκε από τον FDA το 2012 και 
εμφανίηει καλφτερθ απόδοςθ από τον προκάτοχό του ςφμφωνα με τα [22] 
*17+, όπου αναφζρεται ότι το μζςο απόλυτο ςχετικό ςφάλμα των μετριςεων 
με το G4 PLATINUM ιταν ίςο με 13%.  
 

 
 

Σχιμα 2.8: Οι αιςκθτιρεσ Dexcom SEVEN PLUS και Dexcom G4 PLATINUM 
 

      Θ εταιρεία Medtronic δθμιοφργθςε το δεφτερθσ γενιάσ ςφςτθμα Minimed 
Paradigm REAL-Time Revel που, εκτόσ από τθ ΔΜΓ, περιλαμβάνει και αντλία 
ινςουλίνθσ. Θ ΔΜΓ ςυνδυάηει ζναν αιςκθτιρα γλυκόηθσ και ζναν πομπό, 
που αποςτζλλει δεδομζνα γλυκόηθσ ςτθ ςυςκευι παρακολοφκθςθσ, όπου 
βρίςκεται ενςωματωμζνθ θ αντλία ινςουλίνθσ. 

 

 
Σχιμα 2.9: Minimed Paradigm REAL-Time Revel με ενςωματωμζνθ αντλία 
ινςουλίνθσ-Medtronic 
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      Οι πλθροφορίεσ από τον πομπό ςτθ ςυςκευι  παρακολοφκθςθσ 
αποςτζλλονται πλεόν αςφρματα. Θ τοποκζτθςθ του αιςκθτιρα 
πραγματοποιείται από το ίδιο το άτομο, ενϊ πολλζσ εταιρείεσ παρζχουν και 
ειδικι ςυςκευι τοποκζτθςθσ (serter) προσ διευκόλυνςθ τθσ διαδικαςίασ. Ο 
αιςκθτιρασ πρζπει να αντικακίςταται κάκε 3 ζωσ 7 θμζρεσ, κακϊσ οι 
πρωτεΐνεσ που ςυςςωρεφονται ςτο ςφςτθμα εμποδίηουν τθ διάχυςθ τθσ 
γλυκόηθσ προσ το επίπεδο γλυκόηθ-οξειδάςθ. Κατ’ αυτόν τον τρόπο 
αποφεφγεται και θ δθμιουργία τοπικϊν φλεγμονϊν. Σζλοσ, μετά τθν 
τοποκζτθςθ του αιςκθτιρα, απαιτείται το πζρασ  ενόσ χρονικοφ 
διαςτιματοσ μεταξφ 2 και 10 ωρϊν, προκειμζνου ο αιςκθτιρασ να 
«ηεςτακεί» και να εξαςφαλιςτεί, ζτςι, θ λιψθ ζγκυρων μετριςεων. 
 

 Αιςκθτιρασ με βάςθ τθν τεχνικι μικροδιάλυςθσ 
      Πρόκειται για τεχνικι που χρθςιμοποιείται για τθ μζτρθςθ τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ ςτο μεςοκυττάριο υγρό. Σα ςυςτιματα 
μικροδιάλυςθσ χρθςιμοποιοφν μια μικροΐνα εμποτιςμζνθ με ιςοτονικό υγρό, 
θ οποία τοποκετείται ςτον υποδόριο ιςτό. Μζςω αυτισ τθσ ίνασ, θ γλυκόηθ 
από το μεςοκυττάριο υγρό διοχετεφεται ςε ζναν θλεκτροχθμικό ενηυμικό 
αιςκθτιρα με βάςθ τθν οξειδάςθ τθσ γλυκόηθσ. Ο αιςκθτιρασ δεν είναι 
υποδόριοσ και τοποκετείται ςτθν επιφάνεια του δζρματοσ. Επομζνωσ, 
εφόςον ο κίνδυνοσ βιολογικισ απόφραξθσ εξαλείφεται, δεν απαιτείται 
τακτικι αντικατάςταςθ του αιςκθτιρα, και, άρα, θ ςυχνότθτα 
βακμονόμθςθσ περιορίηεται ςτισ 1 ζωσ 3 θμζρεσ. Ωςτόςο, θ διαδικαςία 
βακμονόμθςθσ δεν πρζπει να παραλείπεται, κακϊσ, αρχικά, θ τεχνικι τθσ 
μικροδιάλυςθσ χαρακτθρίηεται από τθν φπαρξθ χρονικισ κακυςτζρθςθσ ςτθ 
διαδικαςία άντλθςθσ του υγροφ προσ τον επιδερμικό αιςκθτιρα μζςω τθσ 
ίνασ. Ακόμθ, θ ποςότθτα τθσ γλυκόηθσ ςτο αντλοφμενο υγρό δεν είναι πάντα 
ανάλογθ τθσ ποςότθτασ που υπάρχει ςτο μεςοκυττάριο υγρό, ενϊ και θ 
δράςθ παραγόντων  που ςχετίηονται με τα φυςικά χαρακτθριςτικά και τισ  
χθμικζσ ιδιότθτεσ του ιςτοφ επθρεάηει τθν ακρίβεια.  
      Μια ςυςκευι που βαςίηεται ςτθν τεχνικι τθσ μικροδιάλυςθσ είναι θ 
Glucoday (χιμα 2.9) τθσ εταιρείασ Menarini Diagnostics, θ οποία 
χρθςιμοποιείται μόνο από ειδικευμζνο προςωπικό και ιατροφσ ωσ εργαλείο 
διάγνωςθσ. Μελζτεσ αξιολόγθςαν το ςφςτθμα ωσ αποδοτικό, κακϊσ ςτθν 
ανάλυςθ  EGA το 95.5% των ςθμείων ιταν ςτισ ηϊνεσ Α και Β. Ωσ βαςικά 
μειονεκτιματα τθσ ςυςκευισ κεωροφνται το μζγεκόσ τθσ και θ κακυςτζρθςθ 
εξαγωγισ μετριςεων, που είναι τθσ τάξθσ των 35 λεπτϊν. 
 

 
Σχιμα 2.10: Glucoday (με βάςθ τθν τεχνικι τθσ μικροδιάλυςθσ) 
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 Εμφυτεφςιμοι αιςκθτιρεσ 
      Θ διεξαγωγι ερευνϊν και δοκιμϊν για τθν ανάπτυξθ εμφυτεφςιμων 
αιςκθτιρων ζχει ωσ ςτόχο τθ μελλοντικι αντικατάςταςθ των επεμβατικϊν 
υποδόριων αιςκθτιρων, οι οποίοι απαιτοφν ςυχνι αντικατάςταςθ, ςυχνι 
βακμονόμθςθ και αυξάνουν τον κίνδυνο μολφνςεων. Θ εμφφτευςθ κα 
πραγματοποιείται είτε ςτον υποδόριο ιςτό είτε ενδοφλζβια, και κα 
επιτρζπει τθ ςυνεχι παρακολοφκθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ, κακϊσ και τθν 
ανάπτυξθ ενόσ κλειςτοφ ςυςτιματοσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ, ςτο πλαίςιο του 
οποίου ο αιςκθτιρασ κα ςυνδζεται με εμφυτευμζνθ αντλία ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. 
       Μζχρι ςτιγμισ, θ αποτυχία τθσ λειτουργίασ των εμφυτεφςιμων 
αιςκθτιρων ςυνδζεται με τον μειωμζνο βακμό ςυμβατότθτάσ τουσ  με το 
ανκρϊπινο ςϊμα, με αποτζλεςμα να μθν ενςωματϊνονται και να 
υφίςτανται βλάβεσ λόγω τθσ αντίδραςθσ του περιβάλλοντόσ τουσ.  Ζνα 
ςθμαντικό, επίςθσ, ηιτθμα είναι θ μειωμζνθ ευαιςκθςία που παρουςιάηουν, 
με τθν πάροδο του χρόνου, από τθ ςτιγμι εμφφτευςισ τουσ. Όλα τα 
παραπάνω ςυντελοφν ςτθ μειωμζνθ διάρκεια ηωισ του αιςκθτιρα και ςτθν 
ανάγκθ ςυχνισ βακμονόμθςισ του, κυρίωσ λόγω του αςτακοφσ 
περιβάλλοντόσ του. 
      H  εταιρεία Senseonics [23] αναπτφςςει ζναν αιςκθτιρα, ο οποίοσ κα 
εμφυτεφεται υποδόρια ςτον άνω βραχίονα, χωρίσ να περιλαμβάνει κάποιο 
τμιμα τοποκετθμζνο ςτθν επιφάνεια τθσ επιδερμίδασ. Ο χρόνοσ ηωισ του 
υπολογίηεται μεταξφ 6 και 12 μθνϊν. Για τθν καταςκευι του χρθςιμοποιείται 
ζνα βιοςυμβατό υλικό. Ο ςυγκεκριμζνοσ αιςκθτιρασ αξιοποιεί ζνα μοναδικό 
φκορίηον πολυμερζσ γλυκόηθσ. Μια δίοδοσ εκπομπισ φωτόσ, ενςωματωμζνθ 
ςτον αιςκθτιρα, διεγείρει το φκορίηον μόριο γλυκόηθσ, οπότε  ακολοφκωσ, 
μζςω των μεταβολϊν του φκοριςμοφ του, εκφράηονται οι μεταβολζσ ςτθ 
ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ. Ο πομπόσ τθσ διάταξθσ τοποκετείται ςτον άνω 
βραχίονα και αςφρματα αφυπνίηει τον εμφυτευμζνο αιςκθτιρα για να 
εκκινιςει θ διαδικαςία μζτρθςθσ μζςω τθσ αλλθλεπίδραςθσ φκορίηοντοσ 
μορίου και αναλφτθ. Όταν λαμβάνει τθν πλθροφορία των μεταβολϊν 
φκοριςμοφ από τον αιςκθτιρα, ο πομπόσ υπολογίηει τθ ςυγκζντρωςθ τθσ 
γλυκόηθσ και αποςτζλλει τισ μετριςεισ μζςω Bluetooth ςτθ ςυςκευι 
απεικόνιςθσ, που μπορεί να είναι ζνα κινθτό. Χαρακτθριςτικό τθσ 
χρθςιμοποιοφμενθσ τεχνολογίασ είναι ότι οφτε ο δείκτθσ (φκορίηον μόριο) 
οφτε ο αναλφτθσ (δίοδοσ) καταναλϊνονται ι ςυντίκενται κατά τθ διαδικαςία 
αλλθλεπίδραςισ τουσ, γεγονόσ που ενιςχφει τθν ακρίβεια και τθ 
ςτακερότθτα του αιςκθτιρα. ε πιλότικι μελζτθ που διεξιχκθ κατά το 2011 
και αφοροφςε χρονικό διάςτθμα εμφφτευςθσ μεγαλφτερο των 6 μθνϊν, το 
96.8% των αποτελεςμάτων ιταν ςτισ ηϊνεσ Α και Β των καμπυλϊν Clarke και 
θ μζςθ απόλυτθ ςχετικι διαφορά ιταν 12.2%. 
       Θ εταιρεία GlySens Inc. αναπτφςςει υποδόρια εμφυτεφςιμο αιςκθτιρα 
με διάρκεια ηωισ 18 μινεσ. Ο αιςκθτιρασ περιλαμβάνει θλεκτροχθμικό 
θλεκτρόδιο με δφο ζνηυμα ωσ βάςθ και υπολογίηει τθ ςυγκζντρωςθ τθσ 
γυκόηθσ μζςω τθσ κατανάλωςθσ οξυγόνου. Αναμζνεται θ αξιολόγθςι του. 
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2.3. Ζγχυςθ Ινςουλίνθσ 
 

      Θ ινςουλίνθ χρθςιμοποιείται ςτθν αντιμετϊπιςθ όλων των τφπων Δ. Θ ανάγκθ 
του ατόμου για ινςουλίνθ διαμορφϊνεται από τθν ιςορροπία μεταξφ τθσ 
δυνατότθτασ ζκκριςθσ ινςουλίνθσ, τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και διάφορων 
γενετικϊν και περιβαλλοντικϊν παραγόντων όπωσ θ διατροφι, θ άςκθςθ, κάποια 
μόλυνςθ και το stress. Οι αςκενείσ με ΔΣ1 είναι γενικά ινςουλινο-εξαρτϊμενοι, 
εκτόσ εάν ζχουν υποςτεί μεταμόςχευςθ νθςιδίων του παγκρζατοσ ι  μεταμόςχευςθ 
παγκρζατοσ ι αναγζννθςθ παγκρζατοσ, ενϊ και πολλοί αςκενείσ με ΔΣ2 
εντάςςουν τθν ινςουλίνθ ςτο κεραπευτικό ςχιμα, κακϊσ θ λειτουργία των β-
κυττάρων του παγκρζατοσ φκίνει με τθν πάροδο του χρόνου. 
 
 Σφποι ινςουλίνθσ 
 
      Κατά τθν εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ υιοκετείται το μοτίβο φυςιολογικισ 
παραγωγισ-ζκκριςθσ ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ, που περιλαμβάνει τθν ζκκριςθ 
βαςικισ (basal) ινςουλίνθσ και τθσ εφάπαξ (bolus) ινςουλίνθσ. Θ basal ινςουλίνθ 
εκκρίνεται από το πάγκρεασ ςε ςυνεχι βάςθ, ακόμα και κατά τθ διάρκεια του 
φπνου, και εξαςφαλίηει τθ ςτακερότθτα των φυςιολογικϊν επιπζδων τθσ γλυκόηθσ, 
όταν δεν καταναλϊνεται κάποιο γεφμα. Θ bolus ινςουλίνθ εκκρίνεται εφάπαξ μετά 
τθν κατανάλωςθ γεφματοσ, για να καλφψει τισ ανάγκεσ που δθμιουργοφνται λόγω 
τθσ εμφάνιςθσ τθσ τροφισ ςτον οργανιςμό, με ςτόχο τθ διαςφάλιςθ τθσ 
ομοιόςταςθσ τθσ γλυκόηθσ. Για τθν εξωγενι χοριγθςθ των basal και bolus δόςεων 
ινςουλίνθσ διατίκενται διαφορετικοί ωσ προσ τθν ταχφτθτα απορρόφθςθσ τφποι 
ινςουλίνθσ [25]: 

 Ινςουλίνθ ταχείασ δράςθσ, που χορθγείται ωσ εφάπαξ δόςθ αμζςωσ πριν 
από κάποιο γεφμα. 

 Ινςουλίνθ βραχείασ δράςθσ, που λαμβάνεται εφάπαξ περίπου 30 λεπτά πριν 
από τθν ζναρξθ του γεφματοσ. 

 Ινςουλίνθ μακράσ δράςθσ, που λαμβάνεται μία ι δφο φορζσ τθ μζρα ωσ 
βαςικι δόςθ και δρα για 12-24 ϊρεσ. 

 Ινςουλίνθ ενδιάμεςθσ δράςθσ, που χορθγείται ωσ βαςικι ινςουλίνθ δφο ι 
περιςςότερεσ φορζσ μζςα ςτθ μζρα, κατά περίπτωςθ, και παραμζνει ενεργι 
για 16 με 24 ϊρεσ. 

 Μικτι ινςουλίνθ, που περιλαμβάνει ςυνδυαςμό ταχείασ ι βραχείασ δράςθσ 
ινςουλίνθσ και ενδιάμεςθσ δράςθσ ινςουλίνθσ ςε διάφορεσ αναλογίεσ, οι 
οποίεσ διαφοροποιοφνται ανάλογα με το εμπορικό προϊόν. Ζτςι κακίςταται 
δυνατι θ χοριγθςθ δφο ειδϊν ινςουλίνθσ (basal και bolus) ςε μια ζνεςθ. 

 Ινςουλίνθ υπερ-μακράσ δράςθσ, που χορθγείται ωσ βαςικι δόςθ και θ 
δράςθ τθσ διαρκεί για περιςςότερεσ από 24 ϊρεσ. 
 

      Οι παραπάνω διαφοροποιιςεισ ωσ προσ τθν ταχφτθτα απορρόφθςθσ τθσ 
ινςουλίνθσ, κακϊσ και διάφορεσ παρεμβάςεισ ςε χαρακτθριςτικά όπωσ το pH, 
επιτυγχάνονται μζςω χθμικισ επεξεργαςίασ ι τροποποίθςθσ του μορίου τθσ 
ινςουλίνθσ. Σο αποτζλεςμα αυτισ τθσ επεξεργαςίασ είναι τα ανάλογα ινςουλίνθσ, 
που αποτελοφν τροποποιθμζνθ ανκρϊπινθ ινςουλίνθ αλλά διατθροφν τισ 
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ρυκμιςτικζσ λειτουργίεσ τθσ ανκρϊπινθσ ινςουλίνθσ και είναι ςυμβατά με τον 
ανκρϊπινο οργανιςμό. Επομζνωσ, τα ανάλογα ινςουλίνθσ (ταχείασ δράςθσ, μακράσ 
δράςθσ, υπερ-μακράσ δράςθσ ινςουλίνθ), μαηί με τον κανονικό τφπο (βραχείασ 
δράςθσ) ινςουλίνθσ και τθν ενδιάμεςθσ δράςθσ ινςουλίνθ, διατίκενται ςτθν αγορά 
για να καλφψουν τισ ανάγκεσ basal και bolus ινςουλίνθσ. τον Πίνακα 2.1 
παρουςιάηονται οριςμζνοι από τουσ πλζον ςυνθκιςμζνουσ τφπουσ ινςουλίνθσ και 
παρατίκενται ςτοιχεία για τουσ χρόνουσ δράςθσ τουσ, που απεικονίηονται γραφικά 
ςτο χιμα 2.11. 
      Για τθ μζτρθςθ τθσ χορθγοφμενθσ ποςότθτασ ινςουλίνθσ χρθςιμοποιοφνται 
ςυνικωσ οι ςυμβατικζσ μονάδεσ – Units (1U=36 μg ινςουλίνθσ). Αν και ςτθν αγορά 
διατίκενται ςκευάςματα με διαφορετικζσ ςυγκεντρϊςεισ ινςουλίνθσ, ευρζωσ 
χρθςιμοποιοφμενθ είναι θ ινςουλίνθ U100 (ςε 1ml υγροφ αντιςτοιχοφν 100U 
ινςουλίνθσ που απελευκερϊνονται). 
 

Πίνακασ 2.1: Δράςθ διάφορων τφπων ινςουλίνθσ *24+ 

Σφποσ 
Σεχνικι/ Εμπορικι 

 ονομαςία 
Ζναρξθ 
δράςθσ 

Κορφφωςθ 
δράςθσ 

Διάρκεια 

Σαχείασ δράςθσ 
lispro (Humalog) 
aspart (Novolog) 
glulisine (Apidra) 

5-15 λεπτά 45-90 λεπτά 4 ϊρεσ 

Βραχείασ δράςθσ 
(regular) 

Humulin R / Novolin 
R 

30-60 λεπτά 2-4 ϊρεσ 5-8 ϊρεσ 

Ενδιάμεςθσ 
δράςθσ 

NPH (Humulin N / 
Novolin N ) 

Lente (Humulin L) 
2-4 ϊρεσ 4-12 ϊρεσ 10-18 ϊρεσ 

Μακράσ δράςθσ 
glargine (Lantus) 

   detemir (Levemir) 
1 ϊρα 

τακερι 
δράςθ 

18-24 ϊρεσ 

 
 
Μζκοδοι και οδοί εξωγενοφσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ 
 
      Μζχρι ςιμερα, οι βαςικζσ μζκοδοι εξωγενοφσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ είναι οι 
θμεριςιεσ πολλαπλζσ ενζςιμεσ δόςεισ ινςουλίνθσ και θ ςυνεχισ ζγχυςθ ινςουλίνθσ 
μζςω αντλίασ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Οι μζκοδοι αυτοί χρθςιμοποιοφν για τθν ζγχυςθ 
τθσ ινςουλίνθσ  τθν υποδόρια οδό, που είναι κατάλλθλθ για τθ διανομι όλων των 
τφπων ινςουλίνθσ. Θ υποδόρια οδόσ [26] εμφανίηει ςθμαντικά πλεονεκτιματα, που 
ςχετίηονται με τθν άνεςθ, τθν ευκολία και τθν αξιοπιςτία κατά τθ χοριγθςθ αλλά 
και με τθν προςταςία από ταχείεσ και ανεξζλεγκτεσ μεταβολζσ των επιπζδων 
γλυκόηθσ, λόγω τθσ παραμονισ μιασ ποςότθτασ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο. 
τα μειονεκτιματα αυτισ τθσ μεκόδου ςυγκαταλζγονται θ χρονικι κακυςτζρθςθ 
λόγω του χρόνου που απαιτείται για τθν ειςαγωγι τθσ ινςουλίνθσ από τον υποδόριο 
χϊρο ςτθν αιματικι κυκλοφορία, αλλά και το γεγονόσ ότι θ απορρόφθςθ τθσ 
ινςουλίνθσ πραγματοποείται ςτθ ςυςτθμικι κυκλοφορία και όχι ςτθν πυλαία 
κυκλοφορία, που καλφπτει το 75% τθσ αιματικισ παροχισ του ιπατοσ. 
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Σχιμα 2.11: Θ δράςθ των διάφορων τφπων ινςουλίνθσ 

 
      Θ ενδοφλζβια οδόσ [26] αξιοποιείται ςε ζκτακτεσ καταςτάςεισ, ςυνικωσ από 
εξειδικευμζνο προςωπικό. Σο κφριο πλεονζκτθμά τθσ είναι ότι εξαςφαλίηει  άμεςθ 
προςαρμογι των επιπζδων γλυκόηθσ. Ωςτόςο, ςε αυτι τθν περίπτωςθ, λόγω τθσ 
ταχείασ απορρόφθςθσ τθσ ινςουλίνθσ από τουσ περιφερικοφσ ιςτοφσ, κακίςταται 
αδφνατθ θ ςυνεχισ διακεςιμότθτα τθσ ινςουλίνθσ, γεγονόσ που ςε ςυνδυαςμό με 
τον κίνδυνο μολφνςεων και κρομβϊςεων κακιςτά ακατάλλθλθ τθ χρθςιμοποίθςθ 
τθσ ενδοφλζβιασ οδοφ ςε μόνιμθ βάςθ.  Από τθν άλλθ, θ ενδοπεριτοναϊκι οδόσ 
κεωρθτικά αποτελεί  καλφτερθ επιλογι ςε ςχζςθ με τθν υποδόρια και τθν 
ενδοφλζβια οδό, κακϊσ ςυνεπάγεται τθν απορρόφθςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτθν πυλαία 
κυκλοφορία και, άρα, επιτρζπει τθν πρόςλθψθ του μεγαλφτερου μζρουσ τθσ 
ινςουλίνθσ από το ιπαρ, που αποτελεί το κζντρο του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. 
Ζτςι, φαίνεται να κακίςταται δυνατι και θ διαρκισ διακεςιμότθτα τθσ ινςουλίνθσ. Θ 
ανάπτυξθ εμφυτεφςιμων αντλιϊν ινςουλίνθσ, που χρθςιμοποιοφν τθν 
ενδοπεριτοναϊκι οδό, βρίςκεται ςε εξζλιξθ από το 1980, αλλά διάφορα πρακτικά 
ηθτιματα ςυνιςτοφν τροχοπζδθ για τθν υλοποίθςι τουσ [26]. 
      Άλλοι τρόποι χοριγθςθσ περιλαμβάνουν τθν από του ςτόματοσ πρόςλθψθ 
ινςουλίνθσ μζςω διςκίων ι ειςπνεόμενων ςπρζυ ι  τθ χοριγθςθ από τθ ρινικι οδό 
μζςω ςπρζυ. Αυτζσ οι μζκοδοι, εντοφτοισ, δεν ζχουν ευοδωκεί, κακϊσ θ χαμθλι 
βιοδιακεςιμότθτα τθσ ινςουλίνθσ , θ μειωμζνθ απορρόφθςθ και θ πικανότθτα 
επιβάρυνςθσ των πνευμόνων και του αναπνευςτικοφ ςυςτιματοσ, ςτθν περίπτωςθ 
τθσ ρινικισ και τθσ ειςπνεόμενθσ ινςουλίνθσ, παραμζνουν ςθμαντικά ηιτθματα και 
κακιςτοφν αμφιλεγόμενθ τθ χριςθ τζτοιων μεκόδων [24] [26]. 
      Με βάςθ τα παραπάνω, θ υποδόρια οδόσ παραμζνει, τουλάχιςτον προσ το 
παρόν, θ βζλτιςτθ επιλογι για τθν εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ, είτε μζςω 
ενζςιμων δόςεων είτε μζςω αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ. Οι δφο αυτζσ τεχνικζσ 
αναπτφςςονται ςτθ ςυνζχεια. 
 

2.3.1. Θμεριςιεσ Πολλαπλζσ Ενζςιμεσ Δόςεισ Ινςουλίνθσ 
 

      Σο ςφςτθμα των πολλαπλϊν ενζςων ινςουλίνθσ περιλαμβάνει ςυνικωσ τθ 
χοριγθςθ μίασ ι δφο ενζςιμων δόςεων ινςουλίνθσ μακράσ δράςθσ μζςα ςτθ μζρα 
κακϊσ και τθ χοριγθςθ ενζςιμων δόςεων βραχείασ δράςθσ ινςουλίνθσ πριν από 
κάκε γεφμα. Γενικά, οι χρθςιμοποιοφμενοι τφποι ινςουλίνθσ, θ δοςολογία και θ 
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ςυχνότθτα χοριγθςθσ κακορίηονται από τον ιατρό, ο οποίοσ λαμβάνει υπόψθ 
δεδομζνα ςχετικά με τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ, τθ λαμβανόμενθ ινςουλίνθ, τθ 
δίαιτα και τισ δραςτθριότθτεσ του αςκενοφσ, κακϊσ και άλλεσ πλθροφορίεσ ςχετικά 
με τθν αςκζνεια, όπωσ ο δείκτθσ τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ αιμοςφαιρίνθσ, θ 
ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ και τα φαινόμενα υπεργλυκαιμίασ και υπογλυκαιμίασ. 
Για να καταςτεί αποτελεςματικόσ ο γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ, όπωσ κακορίηεται από τον 
ιατρό, το άτομο με Δ οφείλει να καταγράφει πλθροφορίεσ όπωσ οι 
προαναφερκείςεσ ςτο προςωπικό του «θμερολόγιο», ζτςι ϊςτε να διαμορφϊνει το 
ιςτορικό του, με βάςθ το οποίο κα αποφανκεί ο ιατρόσ. Οι ςυχνζσ μετριςεισ των 
επιπζδων τθσ γλυκόηθσ αίματοσ μζςω fingerstick κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ είναι 
αναγκαίεσ και, μαηί με τθ ςυςτθματικι εφαρμογι των ιατρικϊν οδθγιϊν που 
αφοροφν το διαιτολόγιο και τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ, ςυμβάλλουν ςτθν απόκτθςθ 
εξοικείωςθσ του ατόμου με τθν αντιμετϊπιςθ του Δ, θ οποία κεωρείται αναγκαία 
προκειμζνου το άτομο να είναι ςε κζςθ να διαχειρίηεται αποτελεςματικά 
κακθμερινζσ καταςτάςεισ , όπωσ είναι για παράδειγμα θ λιψθ απόφαςθσ για τθν 
ποςότθτα του προγευματικοφ bolus ινςουλίνθσ με βάςθ τθν ποςότθτα των 
υδατανκράκων ςτο προςλαμβανόμενο γεφμα. 
      Για να καταςτεί  αςφαλζςτερθ, απλοφςτερθ και λιγότερο επίπονθ θ χοριγθςθ 
πολλαπλϊν δόςεων ινςουλίνθσ, τισ κλαςικζσ ςφριγγεσ αντικακιςτοφν ςταδιακά τα 
ςτυλό ινςουλίνθσ και οι ςυςκευζσ ςε μορφι πίδακα υψθλισ πίεςθσ, που 
διατίκενται εμπορικά. 
 

 τυλό Ινςουλίνθσ (Insulin Pens) 
Οι ςυγκεκριμζνεσ ςυςκευζσ αποτελοφνται από τον φφςιγγα ινςουλίνθσ και 
ζνα όργανο ζνδειξθσ για τθ μζτρθςθ τθσ δόςθσ και περιλαμβάνουν τθ χριςθ 
αναλϊςιμων βελόνων [2] [24]. Ο αςκενισ προςαρμόηει ςτθ ςυςκευι τθ 
βελόνα και, αφοφ κακορίςει τθ δόςθ, πιζηει το ζμβολο για τθ χοριγθςθ. Οι 
λεπτζσ βελόνεσ οριςμζνου μικουσ κακιςτοφν τθ διαδικαςία ςχετικά 
ανϊδυνθ ενϊ το μικρό μζγεκοσ τθσ ςυςκευισ και θ ακρίβεια και θ ευκολία 
ςτθ χοριγθςθ ανικουν ςτα βαςικά πλεονεκτιματα αυτισ τθσ μεκόδου. 
Τπάρχουν δφο είδθ ςτυλό: 

1. Σα ςτυλό ινςουλίνθσ διαρκείασ χρθςιμοποιοφν 
επανατοποκετοφμενουσ φφςιγγεσ ινςουλίνθσ, οπότε όταν 
εξαντλείται το περιεχόμενο του φφςιγγα, αυτόσ αντικακίςταται 
με ζναν νζο. 

2. Σα εκ των προτζρων γεμιςμζνα ςτυλό ινςουλίνθσ είναι μιασ 
χριςθσ, οπότε όταν εξαντλείται θ ποςότθτα ινςουλίνθσ, 
αντικακίςταται ολόκλθρθ θ ςυςκευι. 

 

 Πίδακεσ Τψθλισ Πίεςθσ (Jet Injectors) 
Σο ςυγκεκριμζνο ςφςτθμα δεν χρθςιμοποιεί βελόνα για τθν ζγχυςθ τθσ 
ινςουλίνθσ αλλά χορθγεί τθν ινςουλίνθ διαδερμικά [2] [24]. Περιλαμβάνει 
μθχανιςμό που, αςκϊντασ υψθλι πίεςθ, ψεκάηει ςτο δζρμα ποςότθτα του 
διαλφματοσ ινςουλίνθσ με τθ μορφι λεπτοφ πίδακα. Θ απουςία βελόνασ, θ 
ενιαία δομι λόγω τθσ απουςίασ αποςπϊμενων τμθμάτων και θ γριγορθ 
απορρόφθςθ τθσ ινςουλίνθσ ανικουν ςτα πλεονεκτιματα τθσ ςυςκευισ. 
Ωςτόςο, θ πρόκλθςθ τοπικϊν ερεκιςμϊν ςτο δζρμα, ο ζντονοσ πόνοσ κατά 
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τθ χριςθ τθσ ςυςκευισ και το υψθλό κόςτοσ ςυντελοφν ςτθν περιοριςμζνθ 
αποδοχι αυτισ τθσ τεχνολογίασ. 

το χιμα 2.12 απεικονίηονται οι κυριότερεσ μζκοδοι χοριγθςθσ πολλαπλϊν 
ενζςιμων δόςεων ινςουλίνθσ. 

 
               (α)                                    (β)                                                (γ) 

Σχιμα 2.12: (α) φριγγα ινςουλίνθσ μιασ χριςθσ, (β) τυλό Ινςουλίνθσ, (γ) Jet 
Injector 

 

2.3.2. Αντλίεσ Ζγχυςθσ Ινςουλίνθσ 
 

      Οι αντλίεσ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ αποτελοφν μια νεότερθ εξζλιξθ ςτισ 
τεχνολογίεσ ειςαγωγισ ινςουλίνθσ ςτον οργανιςμό. Εξαςφαλίηουν ςυνεχι ροι 
ινςουλίνθσ ςε όλο το 24ϊρο, ενϊ επιτρζπουν και τον προγραμματιςμό χοριγθςθσ 
προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ.  
      Θ χριςθ αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ βελτιϊνει ςθμαντικά τον γλυκαιμικό ζλεγχο. 
Θ ρφκμιςθ του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ πραγματοποιείται από τον 
ιατρό, ενϊ το ίδιο το άτομο με Δ προγραμματίηει τισ προγευματικζσ δόςεισ 
ινςουλίνθσ. Ο βαςικόσ ρυκμόσ παροχισ ινςουλίνθσ μπορεί να μεταβάλλεται κατά τθ 
διάρκεια τθσ θμζρασ, ανάλογα με τισ ανάγκεσ του αςκενοφσ. Θ χριςθ ταχείασ 
δράςθσ ινςουλίνθσ, που χορθγείται ςε μικρζσ ποςότθτεσ, εξυπθρετεί αυτόν τον 
ςκοπό και μειϊνει τθν εμφάνιςθ υπεργλυκαιμικϊν και υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, 
ςτακεροποιϊντασ τα επίπεδα γλυκόηθσ. Αυτι θ ςυνεχισ χοριγθςθ μικρϊν basal και 
bolus δόςεων προςεγγίηει τον τρόπο ζκκριςθσ τθσ ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ.  Για 
τθ ρφκμιςθ του basal ρυκμοφ ζγχυςθσ ςυνικωσ παρζχονται από τισ ςυςκευζσ 
διάφορεσ επιλογζσ χοριγθςθσ, που ςχετίηονται με τθν θμζρα (κακθμερινόσ/ 
ςαββατοκφριακο) ι τθ δραςτθριότθτα (πχ. άςκθςθ ι οδιγθςθ), ενϊ και για τον 
κακοριςμό τθσ bolus ινςουλίνθσ πριν το γεφμα υπάρχει θ δυνατότθτα επιλογισ 
ανάμεςα από διάφορουσ τρόπουσ χοριγθςθσ, που διαφοροποιοφνται ωσ προσ το 
ποςοςτό του bolus που χορθγείται ςτθν ζναρξθ ι λίγο πριν τθν ζναρξθ του 
γεφματοσ και το ποςοςτό του bolus που χορθγείται κατά τθ διάρκεια και μετά τθ 
λιξθ του γεφματοσ, ςε κακοριςμζνο χρόνο. Όταν θ χριςθ αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ ςυνδυάηεται με τθ χριςθ ΔΜΓ,   παρζχεται από πολλζσ ςφγχρονεσ 
αντλίεσ θ δυνατότθτα αυτόματου υπολογιςμοφ τθσ bolus δόςθσ ινςουλίνθσ με βάςθ 
τθν ποςότθτα των υδατανκράκων που πρόκειται να καταναλωκοφν, όπωσ αυτι 
ειςάγεται από τον χριςτθ, και το επίπεδο γλυκόηθσ, όπωσ μετριζται από τον 
αιςκθτιρα. ε αυτι τθν περίπτωςθ κα πρζπει να ζχουν προςδιοριςτεί κλινικά, 
προθγουμζνωσ, θ ευαιςκθςία του ατόμου ςτθν ινςουλίνθ και θ αντιςτοιχία 
ινςουλίνθσ-υδατανκράκων (insulin-to-carbohydrate ratio).  
      Ο ςυνδυαςμόσ αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και ΔΜΓ ςυμβάλλει ςτθν 
καλφτερθ κατανόθςθ του προςωπικοφ μθχανιςμοφ μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, 
κακϊσ και ςτθ βελτίωςθ του γλυκαιμικοφ ελζγχου, επιτυγχάνοντασ ςυνικωσ 
βελτίωςθ τθσ τιμισ τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ αιμοςφαιρίνθσ, μείωςθ των 
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διακυμάνςεων τθσ γλυκόηθσ και μείωςθ του κινδφνου ςοβαρισ υπογλυκαιμίασ. Σο 
άτομο με Δ μπορεί να παρακολουκεί διαρκϊσ τθν επίδραςθ τθσ χορθγοφμενθσ 
ινςουλίνθσ ςτα επίπεδα γλυκόηθσ και να προλαμβάνει ζγκαιρα επερχόμενα 
υπογλυκαιμικά ι υπεργλυκαιμικά επειςόδια είτε με τθ λιψθ τροφισ  είτε με τθ 
λιψθ bolus ινςουλίνθσ, αντίςτοιχα. Ακόμθ, τα δεδομζνα γλυκόηθσ από τον 
αιςκθτιρα, παράλλθλα με τα δεδομζνα από το προςωπικό θμερολόγιο του 
αςκενοφσ, κακοδθγοφν τον ιατρό κατά τθ ρφκμιςθ και τθν αναπροςαρμογι των 
δόςεων ινςουλίνθσ. Αυτι θ διαδικαςία είναι ιδιαίτερα ςθμαντικι, δεδομζνου ότι το 
άτομο με Δ δεν μπορεί να παρζμβει ςτθ ρφκμιςθ του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ τθσ αντλίασ, που προκακορίηεται από τον ιατρό. Με τθ χριςθ τθσ 
αντλίασ και τθσ ΔΜΓ, θ τακτικι μζτρθςθ των επιπζδων ςακχάρου του αίματοσ από 
το δάκτυλο πραγματοποιείται λιγότερεσ φορζσ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, αλλά 
είναι αναγκαία, ιδίωσ ςε περιπτϊςεισ βακμονόμθςθσ ι επιβεβαίωςθσ τθσ αντλίασ. 
Μζςω των μετριςεων τθσ γλυκόηθσ αίματοσ, το άτομο προςαρμόηει ανάλογα τθ 
χορθγοφμενθ ινςουλίνθ και είναι ςε κζςθ να αντιλαμβάνεται εγκαίρωσ πικανζσ 
δυςλειτουργίεσ τθσ αντλίασ, ι ακόμθ και πικανι αποςφνδεςθ τθσ αντλίασ, που κα 
μποροφςε να οδθγιςει ςε διακοπι τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ και τελικά ςε 
κετοζξωςθ. 
      Όλα τα παραπάνω ςυμβάλλουν αναμφίβολα και ςτθ βελτίωςθ τθσ ποιότθτασ τθσ  
ηωισ του ατόμου με Δ. Θ ςυχνότθτα λιψθσ μετριςεων των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ 
αίματοσ μζςω fingerstick ςε κακθμερινι βάςθ μειϊνεται ςθμαντικά, ενϊ 
αποφεφγονται και οι πολλαπλζσ ενζςεισ, οπότε ο γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ κακίςταται 
λιγότερο επϊδυνοσ. Επιπρόςκετα, θ καλι μεταβολικι ρφκμιςθ αίρει πολλοφσ 
περιοριςμοφσ,  με βάςθ τουσ οποίουσ οργανϊνει τθν κακθμερινότθτά  του το άτομο 
με Δ και οι οποίοι μπορεί να αφοροφν τθ φυςικι δραςτθριότθτα, τθ διαςκζδαςθ 
και τθν ψυχαγωγία. Ζτςι, ενιςχφεται θ αίςκθςθ καλισ ςωματικισ και ψυχικισ 
υγείασ. 
      Οι αντλίεσ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ διαφοροποιοφνται ανάλογα με τθ 
μορφι τουσ και τον τρόπο ςφνδεςισ τουσ με το ςϊμα. Οι  κυριότεροι τφποι αντλιϊν 
παρουςιάηονται ςτθ ςυνζχεια. 
 

 Αντλίεσ με ςετ ζγχυςθσ 
Ο ςυγκεκριμζνοσ τφποσ αντλίασ είναι ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενοσ. Σο 
ςφςτθμα περιλαμβάνει μια διάταξθ [28], όπου ενςωματϊνεται θ δεξαμενι 
ινςουλίνθσ και ζνασ μικροχπολογιςτισ, που επιτρζπει τθ ρφκμιςθ των basal 
και bolus δόςεων ινςουλίνθσ. Ζνα εφκαμπτο, λεπτό ςωλθνάκι ςυνδζει τθ 
δεξαμενι ινςουλίνθσ με μια βελόνα ,τφπου κάνουλασ, διαμζςου τθσ οποίασ 
διζρχεται θ ινςουλίνθ. Θ κάνουλα τοποκετείται υποδόρια.  Κάποιεσ από τισ 
νζασ γενιάσ αντλίεσ με ςετ ζγχυςθσ ςυχνά ενςωματϊνουν και ΔΜΓ, θ οποία 
επικοινωνεί αςφρματα με τθν αντλία και παρζχει ειδοποιιςεισ ςε 
περιπτϊςεισ υπζρβαςθσ των προκακοριςμζνων ορίων γλυκόηθσ, για 
αποφυγι οξζων ςυμβάντων.   Αυτι θ λειτουργία  μπορεί  να ςυνδυάηεται και 
με ειδικι ρφκμιςθ ςτθν αντλία για διακοπι τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ, ωσ 
απόκριςθ ςε πολφ χαμθλά επίπεδα γλυκόηθσ, και, ςτθ ςυνζχεια, για 
επανεκκίνθςθ τθσ λειτουργίασ τθσ αντλίασ, όταν αποκακίςτανται τα επίπεδα 
γλυκόηθσ. Όλο και περιςςότερεσ εταιρείεσ εργάηονται προσ τθν ανάπτυξθ 
ςυςτιματοσ που κα ενςωματϊνει τθν αντλία και τθ ΔΜΓ ςε μια ςυςκευι, 
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ϊςτε ο γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ να πραγματοποιείται από ζνα ςθμείο, 
διευκολφνοντασ ουςιαςτικά τθ ηωι του ατόμου με Δ. Επίςθσ, υπάρχουν 
εμπορικά διακζςιμεσ αντλίεσ οι οποίεσ περιλαμβάνουν μια ςυςκευι χειρόσ, 
που λειτουργεί ωσ μετρθτισ γλυκόηθσ αίματοσ και, παράλλθλα, επιτρζπει 
τθν απομακρυςμζνθ ρφκμιςθ τθσ αντλίασ για τθ χοριγθςθ κάποιασ bolus 
δόςθσ με αξιοποίθςθ ςφγχρονων τεχνολογιϊν. Κάποιεσ από τισ εμπορικά 
διακζςιμεσ αντλίεσ με ςετ ζγχυςθσ παρουςιάηονται ςτο χιμα 2.13. 
 
 

 
  Σχιμα 2.13: Αντλίεσ με ςετ ζγχυςθσ. (α) Combo Insulin Pump (Accu-Chek):  
Περιλαμβάνει ςυςκευι χειρόσ που λειτουργεί ωσ μετρθτισ γλυκόηθσ αίματοσ και 
εξαςφαλίηει απομακρυςμζνθ ρφκμιςθ τθσ αντλίασ μζςω Bluetooth, (β) Vibe 
(Animas): Παρζχει τθ δυνατότθτα άμεςθσ ενςωμάτωςθσ με τθ ΔΜΓ Dexcom G4 
PLATINUM (Dexcom), (γ) MiniMed Paradigm Veo (Medtronic): Διακζτει ρφκμιςθ για 
αυτόματθ διακοπι τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ ωσ απόκριςθ ςε πολφ χαμθλά επίπεδα 
γλυκόηθσ, που μπορεί να αξιοποιθκεί όταν θ αντλία χρθςιμοποιείται με τθ ΔΜΓ 
Enlite (Medtronic)   
 
 

 Αντλίεσ τφπου patch 
Θ ςυγκεκριμζνθ κατθγορία αντλιϊν δεν χρθςιμοποιεί κάποιο ςετ ζγχυςθσ 
για τθ χοριγθςθ τθσ ινςουλίνθσ [28]. Σο ςφςτθμα τθσ αντλίασ αποτελείται 
από ζνα ςυγκολλθτικό (patch) και μια ςυςκευι αςφρματου ελζγχου. H 
αντλία (patch) ενςωματϊνει το δοχείο ινςουλίνθσ και τον μθχανιςμό 
προϊκθςθσ τθσ ινςουλίνθσ και προςκολλάται ςτο δζρμα ςτο ςθμείο 
ζγχυςθσ.  Μεταξφ τθσ αντλίασ και τθσ ςυςκευισ πραγματοποιείται αςφρματθ 
ανταλλαγι δεδομζνων.  
Θ ςυςκευι χειρόσ επιτρζπει τον απομακρυςμζνο ζλεγχο τθσ αντλίασ για τθ 
ρφκμιςθ τθσ bolus δόςθσ και θ αντλία αποςτζλλει δεδομζνα χορθγοφμενθσ 
ινςουλίνθσ ςτθ ςυςκευι αςφρματα (χιμα 2.14). Θ απουςία του ςετ ζγχυςθσ 
δθμιουργεί ςθμαντικά πλεονεκτιματα, ιδίωσ για άτομα που εντάςςουν 
δραςτθριότθτεσ όπωσ θ άςκθςθ ςτθν κακθμερινότθτά τουσ, κακϊσ μειϊνει 
τον κίνδυνο αποςφνδεςθσ τθσ αντλίασ. ε εξζλιξθ βρίςκεται θ ανάπτυξθ 
αντλιϊν τφπου patch, που κα ενςωματϊνονται με ΔΜΓ ςε ζνα ενιαίο 
ςφςτθμα και κα ενιςχφςουν περαιτζρω τθ διαδικαςία του γλυκαιμικοφ 
ελζγχου. το χιμα 2.15 παρουςιάηονται κάποιεσ από τισ εμπορικά 
διακζςιμεσ αντλίεσ τφπου patch. 
 



                                                                                                                     2.3. Έγρπζε Ιλζνπιίλεο                                                                                                                      

 

63 
 

 
 

Σχιμα 2.14: Θ αντλία τφπου patch 
 

 Εμφυτεφςιμεσ αντλίεσ 
Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνολογία αντλιϊν βρίςκεται υπό ανάπτυξθ και 
χρθςιμοποιείται ςε ερευνθτικό επίπεδο προσ το παρόν [27]. Θ αντλία 
εμφυτεφεται χειρουργικά κάτω από το δζρμα, ςυνικωσ ςτθν περιοχι τθσ 
κοιλιάσ, και χρθςιμοποιεί τθν ενδοπεριτοναϊκι οδό (διαδρομι που διζρχεται 
μεταξφ κοιλιακϊν μυϊν και οργάνων) για τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ.  
      Σα πλεονεκτιματα χριςθσ μιασ τζτοιασ τεχνολογίασ είναι ςθμαντικά. 
Καταρχάσ, ο αςκενισ δεν φζρει εξωτερικά καμία ςυςκευι, γεγονόσ που 
βελτιϊνει ςθμαντικά τθν ποιότθτα ηωισ του. Θ χριςθ τθσ ενδοπεριτοναϊκισ 
οδοφ, ωςτόςο, αποτελεί το ςπουδαιότερο ςτοιχείο, κακϊσ θ χοριγθςθ τθσ 
ινςουλίνθσ με αυτόν τον τρόπο είναι αποτελεςματικότερθ. το φυςιολογικό 
ςφςτθμα, θ εκκρινόμενθ από το πάγκρεασ ινςουλίνθ μεταφζρεται μζςω τθσ 
πυλαίασ κυκλοφορίασ ςτο ιπαρ, το οποίο δεςμεφει τθν απαραίτθτθ 
ποςότθτα ινςουλίνθσ, επιτρζποντασ ςτθν υπόλοιπθ ινςουλίνθ να διανεμθκεί 
ςτο υπόλοιπο ςϊμα. Θ εξωγενισ χοριγθςθ ινςουλίνθσ ςτθν ενδοπεριτοναϊκι 
περιοχι, επομζνωσ, προςεγγίηει τον φυςιολογικό τρόπο διανομισ τθσ 
ινςουλίνθσ ςτον οργανιςμό κατά τον μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ, 
επιτρζποντασ τθν απορρόφθςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτθν πυλαία κυκλοφορία. Με 
τθν εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο, που επικρατεί μζχρι 
ςιμερα, πζρα από τισ χρονικζσ κακυςτεριςεισ που ειςάγονται, 
αναπόφευκτα θ εγχεόμενθ ινςουλίνθ διζρχεται μζςω τθσ ςυςτθμικισ 
κυκλοφορίασ πρϊτα από τουσ περιφερικοφσ ιςτοφσ, από τουσ οποίουσ 
απορροφάται το μεγαλφτερο μζροσ τθσ, με αποτζλεςμα ςτο ιπαρ να 
καταλιγει ποςότθτα ινςουλίνθσ αρκετά μικρότερθ από τθν απαιτοφμενθ. 
Επομζνωσ, θ μειωμζνθ ποςότθτα ινςουλίνθσ ςτο ιπαρ αναχαιτίηει ςε κάποιο 
βακμό τθ δράςθ τθσ ςτθ μεταβολικι διαδικαςία, ενϊ ςυχνά θ υπζρμετρθ 
απορροφοφμενθ ποςότθτα ινςουλίνθσ από τουσ περιφερικοφσ ιςτοφσ μπορεί 
να μειϊςει ςθμαντικά τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ [26].  
      Ο βαςικόσ λόγοσ για τον οποίο επιλζγεται θ υποδόρια χοριγθςθ μζχρι 
ςιμερα ςχετίηεται με τθν ευκολία, τθν άνεςθ και τθν αςφάλεια που παρζχει 
αυτι θ μζκοδοσ. Από τθν άλλθ, οι  παράγοντεσ που κακυςτεροφν τθν 
εμπορικι διάκεςθ των εμφυτεφςιμων αντλιϊν ςχετίηονται με ηθτιματα 
όπωσ θ ςταδιακι απόφραξθ του περιτοναϊκοφ κακετιρα, θ πικανότθτα 
ανάπτυξθσ αντιςωμάτων που κα περιορίηουν τθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ, θ 
πικανότθτα δθμιουργίασ μολφνςεων ςτο ςθμείο εμφφτευςθσ αλλά και με 
κζματα πρακτικισ φφςθσ, όπωσ το υψθλό κόςτοσ, θ μικρι διάρκεια τθσ 
μπαταρίασ και θ ανάγκθ ςυχνισ ανατροφοδότθςθσ τθσ αντλίασ με ινςουλίνθ, 
που για πολλά άτομα ςυνιςτά μια δυςάρεςτθ διαδικαςία [26]. 
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Σχιμα 2.15: Εμπορικά διακζςιμεσ αντλίεσ τφπου patch. (Α) Ompipod-Insulet 
Corporation, (B) CellNovo-CellNovo (Γ) Jewel Pump-Debiotech (Δ) Solo MicroPump-
Medingo, (Ε) V-Go-Valeritas  

 

2.4. Θεραπευτικζσ Αγωγζσ για τθν αντιμετϊπιςθ του Δ 
 

      Θ ςτρατθγικι αντιμετϊπιςθσ του Δ περιλαμβάνει τον μακροχρόνιο γλυκαιμικό 
ζλεγχο, τθν υιοκζτθςθ κατάλλθλου προγράμματοσ διατροφισ, τθν ζνταξθ τθσ 
άςκθςθσ ςτθν κακθμερινότθτα και τθν εξάλειψθ παραγόντων που αυξάνουν τθν 
πικανότθτα εμφάνιςθσ των χρόνιων επιπλοκϊν του Δ, όπωσ το κάπνιςμα, θ υψθλι 
αρτθριακι πίεςθ και τα υψθλά επίπεδα χολθςτερόλθσ. Θ παραπάνω κεραπευτικι 
προςζγγιςθ ολοκλθρϊνεται με τθν ζνταξθ ςτο κεραπευτικό ςχιμα κεραπειϊν, που 
ανταποκρίνονται ςτισ ανάγκεσ του αςκενοφσ και εξελίςςονται διαρκϊσ χάρθ ςτθ 
ςυνεχι και εντατικι ζρευνα, οι γραμμζσ τθσ οποίασ προςανατολίηονται προσ 
τεχνολογικζσ, βιολογικζσ και φαρμακευτικζσ λφςεισ. Σελικό ςτόχο ςυνιςτά θ 
επιτυχθμζνθ υποκατάςταςθ του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ, που λειτουργεί 
ελαττωματικά. 
 
Σεχνολογικζσ λφςεισ 
 
     Θ χρθςιμοποίθςθ των ΔΜΓ για τθ διαρκι παρακολοφκθςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ ςε ςυνδυαςμό με τθν εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ, είτε μζςω των 
πολλαπλϊν ενζςιμων δόςεων είτε μζςω των αντλιϊν ςυνεχοφσ ζγχυςθσ, αποτελεί 
τθν πιο κοινι πλατφόρμα ςτθν αντιμετϊπιςθ του Δ. Ιδίωσ για τα άτομα με ΔΣ1, θ 
ςυνδυαςμζνθ χριςθ ΔΜΓ και αντλίασ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο επιτυγχάνει καλό γλυκαιμικό ζλεγχο και βελτίωςθ τθσ ποιότθτασ ηωισ. Με τθν 
εμφάνιςθ αυτϊν των τεχνολογιϊν, ο ςτόχοσ για τθν ανάπτυξθ τεχνθτοφ παγκρζατοσ,  
δθλαδι ενόσ προθγμζνου ςυςτιματοσ ελζγχου τθσ γλυκόηθσ, κακίςταται ςυνεχϊσ 
όλο και πιο ρεαλιςτικόσ. Κλινικζσ δοκιμζσ ζχουν αναδείξει τθν αποδοτικότθτα ενόσ 
τζτοιου ςυςτιματοσ και θ ζρευνα εντατικοποιείται με ςκοπό τθν  ανάπτυξθ 
εμφυτεφςιμων αιςκθτιρων και αντλιϊν και τθ ςχεδίαςθ υψθλισ απόδοςθσ 
αλγορίκμων ελζγχου για τθ δθμιουργία μιασ ςυςκευισ που κα προςεγγίηει τθ 
λειτουργία του ανκρϊπινου παγκρζατοσ. Θ αντιμετϊπιςθ του ΔΣ1 αποτελεί το 
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ςθμείο εκκίνθςθσ αυτισ τθσ τεχνολογικισ προόδου, τα αποτελζςματα τθσ οποίασ 
δρουν ευεργετικά και για τθ κεραπεία του ΔΣ2. 
 
Βιολογικζσ λφςεισ 
  
      Ο όροσ «βιολογικζσ λφςεισ» αναφζρεται ςτθν προςπάκεια οριςτικισ κεραπείασ 
του Δ, και ειδικότερα του ΔΣ1, μζςω τθσ χειρουργικισ αποκατάςταςθσ τθσ 
λειτουργίασ του παγκρζατοσ ςτον οργανιςμό. Οι προςπάκειεσ αυτζσ ςυνοψίηονται 
ςτα εξισ: 

 Μεταμόςχευςθ παγκρζατοσ 
       Θ ςυγκεκριμζνθ επζμβαςθ πραγματοποιείται κυρίωσ ςε άτομα με Δ που 
πάςχουν από τελικοφ ςταδίου διαβθτικι νεφροπάκεια, ςτουσ οποίουσ 
τοποκετείται και νεφρικό μόςχευμα. Προσ το παρόν εφαρμόηεται ςε 
επιλεγμζνουσ αςκενείσ με προχωρθμζνεσ επιπλοκζσ ωσ φςτατο μζτρο 
ελζγχου τθσ νόςου, κυρίωσ λόγω τθσ περιοριςμζνθσ προςφοράσ 
μοςχευμάτων, κακϊσ και των πικανϊν παρενεργειϊν τθσ ςυνεχοφσ 
ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ ςτθν οποία υποβάλλονται οι μεταμοςχευμζνοι 
αςκενείσ. Εντοφτοισ, θ μεταμόςχευςθ παγκρζατοσ εμφανίηει υψθλά 
ποςοςτά επιτυχίασ, εξαςφαλίηοντασ επιτυχι ρφκμιςθ των επιπζδων τθσ 
γλυκόηθσ , θ οποία μπορεί να διατθρθκεί ζωσ και για 5 ζτθ μετά τθ 
μεταμόςχευςθ, ενϊ ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ ακόμα και για 10 με 20 ζτθ. 

 Μεταμόςχευςθ παγκρεατικϊν νθςιδίων 
       το πλαίςιο αυτισ τθσ κεραπείασ πραγματοποιείται απομόνωςθ των 
παγκρεατικϊν κυττάρων από το πάγκρεασ του δότθ, κατάλλθλθ επεξεργαςία 
των κυττάρων και τελικά ζγχυςθ των κυττάρων ςτθν πυλαία φλζβα. Με τθν 
τεχνικι αυτι επιτυγχάνεται θ εγκατάςταςθ του μεγαλφτερου μζρουσ των 
νθςιδίων ςτο ιπαρ, ενϊ θ υπόλοιπθ ποςότθτα καταςτρζφεται. Σα 
εγκατεςτθμζνα νθςίδια εκκρίνουν τθν απαιτοφμενθ ινςουλίνθ, αν και είναι 
παρατθρθμζνο ότι θ πλειοψθφία των ατόμων, που υφίςτανται 
μεταμόςχευςθ νθςιδίων, χρειάηονται εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ μετά 
από 5 ζτθ. Εντοφτοισ, για αυτά τα άτομα μειϊνεται ο κίνδυνοσ των 
ςχετιηόμενων επιπλοκϊν με τον Δ.  Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι βρίςκεται ςε 
ερευνθτικό ςτάδιο και εφαρμόηεται προσ το παρόν μόνο ςε άτομα που 
εμφανίηουν πλιρωσ διαταραγμζνο γλυκαιμικό ζλεγχο με οξζα 
υπογλυκαιμικά επειςόδια. Σθν ευρεία εφαρμογι αυτισ τθσ μεκόδου 
περιορίηουν θ ςθμαντικι πικανότθτα απόρριψθσ των νθςιδίων από το 
ανοςολογικό ςφςτθμα του δζκτθ, κακϊσ και θ μειωμζνθ προςφορά 
μοςχευμάτων.  
      Θ εφρεςθ νζων πθγϊν ινςουλινοεκκριταγωγϊν κυττάρων προσ 
μεταμόςχευςθ αποτελεί αντικείμενο ευρείασ ζρευνασ κατά τα τελευταία 
χρόνια. Προσ αυτι τθν κατεφκυνςθ πραγματοποιοφνται προςπάκειεσ για τθν 
αξιοποίθςθ των αρχζγονων κυττάρων (stem cells) και τθ μετατροπι τουσ ςε 
κφτταρα αςφαλι, βιοςυμβατά και ικανά για τθν παραγωγι ινςουλίνθσ. Μια 
άλλθ προςζγγιςθ, που εμπίπτει ςτον τομζα τθσ γενετικισ μθχανικισ, 
περιλαμβάνει  τθν προςκικθ γονιδίου ικανοφ να παράγει ινςουλίνθ ςτο 
γενετικό υλικό ηωικϊν κυττάρων. Θ εφαρμογι των παραπάνω μεκόδων είναι 
προσ το παρόν αδφνατθ λόγω ηθτθμάτων που ςχετίηονται με τθ 
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λειτουργικότθτα των μεταμοςχευμζνων κυττάρων ςτον οργανιςμό του 
δζκτθ. 

 Αναγζννθςθ  παγκρζατοσ 
       Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι βαςίηεται ςτθν αναγνϊριςθ των βιοχθμικϊν 
παραγόντων  που διεγείρουν και ελζγχουν τθν ανάπτυξθ των παγκρεατικϊν 
κυττάρων του οργανιςμοφ με ςτόχο τθν εξωγενι χοριγθςθ αυτϊν των 
παραγόντων για τθ διζγερςθ τθσ διαδικαςίασ ςχθματιςμοφ β-κυττάρων από 
πρόδρομα κφτταρα του παγκρζατοσ των ατόμων με Δ. Θ ενδογενισ 
δθμιουργία παγκρεατικϊν κυττάρων, που περιλαμβάνει αυτι θ μζκοδοσ, 
φαίνεται να εξαλείφει τθν ανάγκθ ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ. Οι ζρευνεσ 
ςχετικά με τθν ανοχι του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ και τθ δυνατότθτα 
αποκατάςταςθσ των κανονικϊν επιπζδων τθσ γλυκόηθσ αίματοσ μζςω τθσ 
αναγζννθςθσ ςυνεχίηονται, κακϊσ θ απουςία των ηθτθμάτων που ειςάγει θ 
μεταμόςχευςθ κακιςτά τθ μζκοδο τθσ αναγζννθςθσ εξαιρετικά ελπιδοφόρα.  

 
Φαρμακευτικζσ λφςεισ 
 
      Για τα άτομα με ΔΣ1 θ μόνθ φαρμακευτικι επιλογι είναι τα ςκευάςματα 
ινςουλίνθσ και θ εξωγενισ χοριγθςθ αυτισ, που δθμιοφργθςε νζα δεδομζνα ςτθν 
αντιμετϊπιςθ τθσ αςκζνειασ και βελτίωςε ουςιαςτικά τθν ποιότθτα ηωισ, όπωσ ζχει 
ιδθ ειπωκεί. Από τθν άλλθ, για τα άτομα με ΔΣ2 οι φαρμακευτικζσ λφςεισ είναι 
πολλαπλζσ και οι κεραπευτικζσ ςτρατθγικζσ, που βαςίηονται ςε αυτζσ, αυξάνονται 
και τροποποιοφνται διαρκϊσ. Κοινό παρανομαςτι αυτϊν των ςτρατθγικϊν 
αποτελεί, αρχικά, θ μετμορφίνθ θ χόριγθςθ τθσ οποίασ μειϊνει τθν αντίςταςθ ςτθν 
ινςουλίνθ, διευκολφνοντασ ζτςι τθ δράςθ τθσ ςτουσ ιςτοφσ. υνδυαςτικά με τθ 
μετμορφίνθ χρθςιμοποιοφνται θ ινςουλίνθ, οι ςουλφονυλουρίεσ και οι ινκρετινικζσ 
αγωγζσ. Οι ςουλφονυλουρίεσ επάγουν τθν ζκκριςθ μεγαλφτερθσ ποςότθτασ 
ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ.  Οι ινκρετινικζσ αγωγζσ κατθγοριοποιοφνται ςτουσ 
αναςτολείσ DPP-4 (λιναγλιπτίνθ, ςαξαγλιπτίνθ) και ςτουσ αγωνιςτζσ GLP-1 
(λιραγλουτίδθ, εξενατίδθ).  Θ χοριγθςθ των αναςτολζων DPP-4 παρζχει τθ 
δυνατότθτα ςτα πεπτίδια που φυςιολογικά διαςπά το ζνηυμο  DPP-4, όπωσ τα GIP 
και GLP-1, να δρουν για μεγαλφτερο χρονικό διάςτθμα. Σα  ανάλογα GLP-1 
μιμοφνται τθ δράςθ του πετιδίου GLP-1 και θ χοριγθςι τουσ αυξάνει τθν ζκκριςθ 
ινςουλίνθσ και το αίςκθμα κορεςμοφ, επιτυγχάνοντασ  μείωςθ τθσ μεταγευματικισ 
γλυκόηθσ και τθσ γλυκόηθσ νθςτείασ κακϊσ και μείωςθ του ςωματικοφ βάρουσ. 
Πρόςφατα, εντάχκθκε ςτισ κεραπευτικζσ επιλογζσ και θ κεραπεία με αναςτολείσ  
SGLT-2 (νταπαγλιφοηίνθ, καναγλιφοηίνθ), που λειτουργοφν αναςτζλλοντασ τθ δράςθ 
των ςυμμεταφορζων νατρίου-γλυκόηθσ (SGLTs), οι οποίοι διαμεςολαβοφν ςτο εγγφσ 
εςπειραμζνο νεφρικό ςωλθνάριο και ςυμβάλλουν ςτθν επαναρρόφθςθ τθσ 
γλυκόηθσ. Επομζνωσ, θ χοριγθςθ αναςτολζων SGLT-2 ςυμβάλλει ςτθ μείωςθ τθσ 
επαναρρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ και ςτθ μεγαλφτερθ απζκκριςθ τθσ ςτα οφρα, με 
αποτζλεςμα τθ μείωςθ τθσ ςυγκζντρωςισ τθσ ςτο πλάςμα. Οι υπάρχοντεσ 
κεραπευτικοί αλγόρικμοι προςδιορίηουν διαφορετικοφσ ςυνδυαςμοφσ των 
παραπάνω κεραπειϊν με ςτόχο τθν εξατομίκευςθ του κεραπευτικοφ ςχιματοσ. 
θμειϊνεται, ωςτόςο, ότι ο αςφαλισ και αποτελεςματικόσ ςυνδυαςμόσ 
μετμορφίνθσ, βαςικισ ινςουλίνθσ και ινκρετινικισ αγωγισ (με πλζον προνομιακι 
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επιλογι τουσ αγωνιςτζσ GLP-1) αποτελεί, γενικά, τθν πλζον ςυνικθ και δόκιμθ 
ςτρατθγικι αντιμετϊπιςθσ του ΔΣ2.  
   



 
 

 
 

 

Κεφάλαιο 3 
 

Τεχνητό Πάγκρεασ 

 

 
 

3.1. Ειςαγωγι 
 
      Θ διατιρθςθ τθσ φυςιολογικισ γλυκαιμίασ αποτελεί τον κφριο ςτόχο ςτθν 
αντιμετϊπιςθ του Δ. Θ πρόλθψθ και θ κεραπεία τθσ υπεργλυκαιμίασ, του βαςικοφ 
γνωρίςματοσ του Δ, μζςω τθσ εξωγενοφσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ ςυχνά προκαλεί 
υπογλυκαιμικά επειςόδια, αυξάνοντασ τον κίνδυνο εμφάνιςθσ  ςοβαρϊν 
επιπλοκϊν. Αυτό το γεγονόσ υπογραμμίηει τθ ςθμαςία του ακριβοφσ υπολογιςμοφ 
των δόςεων ινςουλίνθσ μζςω τθσ εξατομίκευςθσ και τθσ προςαρμογισ των δόςεων 
ςτθ μεταβαλλόμενθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ. Θ ςυνδυαςμζνθ χριςθ ΔΜΓ και 
αντλιϊν ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ βελτιϊνει ςθμαντικά τον γλυκαιμικό ζλεγχο, 
αλλά δεν παρζχει τθ δυνατότθτα δυναμικισ προςαρμογισ τθσ χοριγθςθσ 
ινςουλίνθσ, ενϊ απαιτεί και τθ ςυχνι παρζμβαςθ του χριςτθ, είτε του ίδιου του 
ατόμου με Δ είτε εξειδικευμζνου προςωπικοφ. Λαμβάνοντασ υπόψθ τα παραπάνω, 
είναι προφανζσ ότι ζνα αποδοτικό ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, 
που κα προςαρμόηει τον αλγόρικμο ελζγχου ςτισ διαφορετικζσ ανάγκεσ κάκε 
ατόμου και κα αποκρίνεται με αυτόματο τρόπο ςτα μεταβαλλόμενα επίπεδα τθσ 
γλυκόηθσ, προςεγγίηοντασ ζτςι τθ λειτουργία του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ, 
αποτελεί τον επόμενο ςτόχο. Ζνα τζτοιο ςφςτθμα καλείται «τεχνθτό πάγκρεασ». 
Εξάλλου, θ ςυμπεριφορά του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ προςομοιάηει τθ 
λειτουργία ενόσ ελεγκτι με προσ ζλεγχο μεταβλθτι τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ 
και μεταβλθτι ελζγχου τον ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ: το πάγκρεασ εκκρίνει 
περιςςότερθ ινςουλίνθ για να μειϊςει τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ όταν ανιχνεφει 
υψθλά επίπεδα γλυκόηθσ ςτο αίμα, ενϊ όταν αντιλαμβάνεται μείωςθ των επιπζδων 
τθσ γλυκόηθσ αίματοσ, εκκρίνει γλυκαγόνθ με ςτόχο τθν αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ 
τθσ γλυκόηθσ. 
      ε ςχζςθ με τθ κεραπεία με αντλία ινςουλίνθσ, όπωσ ζχει διαμορφωκεί μζχρι 
ςιμερα, το τεχνθτό πάγκρεασ ζχει τθ δυνατότθτα να πετφχει: (1) μείωςθ των 
γλυκαιμικϊν διακυμάνςεων, (2) μείωςθ του κινδφνου υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, 
(3) μείωςθ του πόνου και των τραυματιςμϊν που προκφπτουν από τθ ςυχνι ανάγκθ 
μζτρθςθσ τθσ γλυκόηθσ και χοριγθςθσ ινςουλίνθσ και, (4) μείωςθ τθσ ςυνολικισ 
προςπάκειασ του ατόμου για τθ διαχείριςθ του Δ και αφξθςθ τθσ ευελιξίασ ςτον 
τρόπο ηωισ. 
 

3.1.1. Χαρακτθριςτικά Τεχνθτοφ Παγκρζατοσ 
 
      Αξιοποιϊντασ τισ ςφγχρονεσ τεχνολογίεσ αιςκθτιρων γλυκόηθσ και αντλιϊν 
ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, το τεχνθτό πάγκρεασ ςυνδυάηει τθ ΔΜΓ και τθν 
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αντλία ςυνεχοφσ ζγχυςθσ και κλείνει το βρόχο μζςα από ζναν αλγόρικμο ρφκμιςθσ 
του ρυκμοφ ζγχυςθσ τθσ ινςουλίνθσ ι και άλλων ορμονϊν, όπωσ τθσ γλυκαγόνθσ. Ο 
ρυκμόσ χοριγθςθσ τθσ ινςουλίνθσ ανανεϊνεται κάκε 1 με 15 λεπτά από τον 
αλγόρικμο ελζγχου, που υιοκετεί μια διαρκϊσ αποκρινόμενθ ςτθ ςυγκζντρωςθ τθσ 
γλυκόηθσ ςυμπεριφορά, με βάςθ τα μετροφμενα από τον αιςκθτιρα επίπεδα 
γλυκόηθσ και τθν επικυμθτι τιμι τθσ γλυκόηθσ. υχνά, ο αλγόρικμοσ ελζγχου 
λαμβάνει υπόψθ για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και εξωτερικι 
πλθροφόρθςθ, όπωσ είναι για παράδειγμα θ ποςότθτα των υδατανκράκων ςτο 
επικείμενο γεφμα ι θ φυςικι άςκθςθ. Σα παραπάνω ςυνοψίηονται ςτο χιμα 3.1. 

 

 
Σχιμα 3.1: χθματικό διάγραμμα τεχνθτοφ παγκρζατοσ για χοριγθςθ ινςουλίνθσ με ι χωρίσ 
χρθςιμοποίθςθ εξωγενοφσ πλθροφορίασ 

 
      Εφόςον ο αλγόρικμοσ ελζγχου, που απαιτείται για τθν ολοκλιρωςθ τθσ 
πλατφόρμασ του τεχνθτοφ παγκρζατοσ, ιδανικά λειτουργεί αυτόνομα, 
περιλαμβάνοντασ ελάχιςτθ ι καμία παρζμβαςθ από τον χριςτθ, είναι αναγκαίο να 
διαςφαλίηεται θ βζλτιςτθ απόδοςι του. Θ πικανότθτα λανκαςμζνθσ εκτίμθςθσ των 
δόςεων τθσ χορθγοφμενθσ ινςουλίνθσ κα πρζπει να εξαλείφεται ϊςτε να 
επιτυγχάνεται ο ςτόχοσ τθσ πρόλθψθσ καταςτάςεων υπεργλυκαιμίασ και 
υπογλυκαιμίασ και να προςτατεφεται το άτομο με ΔΣ1 από τθν πικανότθτα 
ζκκεςισ του ςε κίνδυνο. Εκτόσ αυτοφ, γενικά, κάκε ελεγκτισ μοιραία ζρχεται 
αντιμζτωποσ με τθν αβεβαιότθτα λόγω τθσ φπαρξθσ κορφβου, τθσ αςάφειασ ςχετικά 
με τισ πραγματικζσ τιμζσ των μεταβλθτϊν και άλλων ατελειϊν που ςχετίηονται με τισ 
δυνατότθτεσ ελζγχου του αλγορίκμου. Αν και οι τελευταίασ τεχνολογίασ ΔΜΓ και οι 
αντλίεσ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ χαρακτθρίηονται από ικανοποιθτικι ακρίβεια, 
εντοφτοισ, θ χριςθ του υποδόριου χϊρου για τθ λιψθ μετριςεων και τθν ζγχυςθ 
τθσ ινςουλίνθσ αλλά και θ φπαρξθ κορφβου ειςάγουν ςφάλματα. Επομζνωσ, 
κεωρείται ουςιαςτικό ο ελεγκτισ να λαμβάνει υπόψθ τισ κακυςτεριςεισ, τόςο 
εξαιτίασ του χρόνου που απαιτείται ϊςτε να ανιχνευκοφν ςτον υποδόριο χϊρο οι 
μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ αίματοσ όςο και εξαιτίασ του χρόνου που διαμεςολαβεί 
ζωσ ότου αρχίςει να εκδθλϊνεται θ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ, που χορθγείται 
υποδόρια. Παράλλθλα, ο ελεγκτισ οφείλει να επιδεικνφει ανοχι ςτα ςφάλματα 
μζτρθςθσ από τισ ΔΜΓ και να διατθρεί τθν απόδοςι του, μιασ και οι τιμζσ 
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μζτρθςθσ από τουσ αιςκθτιρεσ εμφανίηουν ςυνικωσ απόκλιςθ τθσ τάξθσ του 15-
20% από τισ πραγματικζσ τιμζσ τθσ γλυκόηθσ [31].   
      θμαντικό ρόλο διαδραματίηουν και οι διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων με 
Δ (inter-individual variability) αλλά και οι διαφοροποιιςεισ για το ίδιο άτομο κατά 
τθ διάρκεια τθσ θμζρασ (intra-individual variability), που κακιςτοφν ηωτικισ 
ςθμαςίασ τθν ικανότθτα του αλγορίκμου ελζγχου να εξατομικεφεται και να 
προςαρμόηεται ςτα ιδιαίτερα προφίλ γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ του κάκε ατόμου. 
υγκεκριμζνα, οι διαφοροποιιςεισ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, του βακμοφ 
ςοβαρότθτασ τθσ αςκζνειασ και τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ μεταξφ των 
ατόμων αλλά και για το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ ι και τθσ ηωισ 
του απαιτοφν τθ διαρκι εξατομίκευςθ του αλγορίκμου ελζγχου. Ακόμθ, παράγοντεσ 
όπωσ θ ςφςταςθ του λαμβανόμενου γεφματοσ, θ άςκθςθ, τα επίπεδα του ςτρεσ ι θ 
φπαρξθ κάποιασ λοίμωξθσ επιδροφν διαφορετικά ςτθν ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ 
[31]. Όλα τα παραπάνω καταδεικνφουν τθν ανάγκθ τθσ άμεςθσ απόκριςθσ του 
αλγορίκμου ελζγχου ςτισ ταχζωσ μεταβαλλόμενεσ καταςτάςεισ που επθρεάηονται 
από μια ςειρά παραμζτρων, προκειμζνου να παρζχεται κάκε ςτιγμι αςφαλισ 
υπολογιςμόσ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ.  
      Σα προθγοφμενα χαρακτθριςτικά εντάςςονται ςτθ ςχεδίαςθ ενόσ αλγορίκμου 
ελζγχου γλυκόηθσ με ςτόχο τθν ανάπτυξθ ενόσ ςυςτιματοσ ελζγχου κλειςτοφ 
βρόχου που κα επιτυγχάνει διατιρθςθ (i) των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ των 
φυςιολογικϊν ορίων και (ii) τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ αιμοςφαιρίνθσ ςτθν επικυμθτι 
τιμι, που προκακορίηεται από τον ειδικό. Αν και προσ το παρόν δεν υπάρχει 
εμπορικά διακζςιμο τεχνθτό πάγκρεασ, οι ςυνεχείσ εξελίξεισ ςτθν ανάπτυξθ των 
ΔΜΓ και των αντλιϊν ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ κακιςτοφν αναγκαία τθ 
ςχεδίαςθ αποδοτικϊν αλγορίκμων για το κλείςιμο του βρόχου. Προσ αυτι τθν 
κατεφκυνςθ, κατά τα τελευταία χρόνια διερευνϊνται εντατικά διαφορετικζσ 
μεκοδολογίεσ για τθν ανάπτυξθ αλγορίκμων ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου. 
το παρόν κεφάλαιο πραγματοποιείται επιςκόπθςθ των κφριων αλγορίκμων που 
ζχουν προτακεί μζχρι ςιμερα και παρουςιάηονται οι χρθςιμοποιοφμενεσ 
διαδικαςίεσ ελζγχου τθσ αξιοπιςτίασ αυτϊν. 
 

3.2. Αλγόρικμοι Ελζγχου Γλυκόηθσ Κλειςτοφ Βρόχου 
 
      Θ ιδζα ενόσ ςυςτιματοσ που αποκρίνεται αυτόματα ςτα μεταβαλλόμενα 
επίπεδα γλυκόηθσ μζςω τθσ ρφκμιςθσ τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ ςε άτομα με Δ 
Σφπου Ι διατυπϊκθκε για πρϊτθ φορά από τον Kadish [162] το 1964, μζςω ενόσ on-
off ςυςτιματοσ ενδοφλζβιασ χοριγθςθσ, και ςθματοδοτικθκε από τθν ανάπτυξθ 
του πρωτοποριακοφ αλλά ογκϊδουσ Biostator [32] κατά το 1977, που περιελάμβανε 
χριςθ τθσ ενδοφλζβιασ οδοφ για τθ μζτρθςθ γλυκόηθσ και τθν εξωγενι χοριγθςθ 
ινςουλίνθσ. Ιδανικά, ζνα τζτοιο ςφςτθμα λειτουργεί βάςει μιασ «κλειςτισ» 
διαδικαςίασ, χωρίσ ανκρϊπινεσ παρεμβάςεισ. Ωςτόςο, θ χρθςιμοποίθςθ τθσ -χωρίσ 
κακυςτεριςεισ- ενδοφλζβιασ οδοφ δεν εξαςφάλιςε τα επικυμθτά αποτελζςματα 
και θ προςπάκεια να κλείςει ο βρόχοσ με τον Biostator απζτυχε εξαιτίασ τθσ 
αδυναμίασ ρφκμιςθσ των υψθλϊν μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ που 
παρατθρικθκε, παρά τθ χοριγθςθ δόςεων ινςουλίνθσ προςαρμοςμζνων ςτα 
γεφματα, αλλά και εξαιτίασ τθσ ανάγκθσ διαρκοφσ επίβλεψθσ και τθσ απουςίασ τθσ 
φορθτότθτασ λόγω μεγζκουσ, που 
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απζκλειςε τθ δυνατότθτα ευρείασ χριςθσ του ςυςτιματοσ από άτομα με Δ Σφπου Ι 
εντόσ ενόσ πλαιςίου φυςιολογικισ κακθμερινότθτασ. 
     Κατά τισ δφο τελευταίεσ δεκαετίεσ θ ζρευνα για τθν ανάπτυξθ ενόσ ςυςτιματοσ 
ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου ζχει εντακεί χάρθ ςτισ ραγδαίεσ τεχνολογικζσ 
εξελίξεισ και τθ διαρκι βελτίωςθ προθγμζνων αλγορίκμων. Σο ενδιαφζρον 
επικεντρϊνεται ςε αλγορίκμουσ που βαςίηονται  (i)  ςτον Αναλογικό Ολοκλθρωτικό 
Διαφορικό Ζλεγχο (Proportional Integral Derivative-PID Control), (ii)  ςτον ζλεγχο 
που βαςίηεται ςε μοντζλο πρόβλεψθσ ( Model Predictive Control –MPC) και ςε 
παραλλαγζσ αυτϊν. Παράλλθλα, θ ζρευνα ςτρζφεται ςε αλγορίκμουσ ελζγχου 
βαςιςμζνουσ ςτθν αςαφι λογικι και ςε μεκοδολογίεσ όπωσ ο βζλτιςτοσ γραμμικόσ 
ζλεγχοσ, ο αυτοςυντονιηόμενοσ ζλεγχοσ και ο Θ∞ ζλεγχοσ.  
 

3.2.1. Αναλογικόσ – Ολοκλθρωτικόσ- Διαφορικόσ Ζλεγχοσ 
       
      Ο Αναλογικόσ- Ολοκλθρωτικόσ -Διαφορικόσ ι PID ελεγκτισ ςτοχεφει ςτθν 
ελαχιςτοποίθςθ του ςφάλματοσ μεταξφ τθσ τιμισ τθσ προσ ζλεγχο μεταβλθτισ και 
τθσ τιμισ αναφοράσ αυτισ, προςαρμόηοντασ κατάλλθλα τθ μεταβλθτι ελζγχου 
μζςω τθσ  εξίςωςθσ: 

                                   u(t)= uo + Kp e(t) + Ki  e τ dτ
t

0
 + Kd

de (t)

dt
                                         (3.1) 

όπου:  
uo: τακερόσ όροσ 

Kp: Αναλογικό κζρδοσ 
Ki: Ολοκλθρωτικό κζρδοσ 
Kd: Διαφορικό κζρδοσ 
e: φάλμα μεταξφ τθσ επικυμθτισ εξόδου και τθσ τρζχουςασ μζτρθςθσ τθσ εξόδου 
του ςυςτιματοσ 
t: Θ παροφςα χρονικι ςτιγμι 
 

Όπωσ προκφπτει από τθν εξίςωςθ 3.1, ο PID ελεγκτισ περιλαμβάνει τρεισ όρουσ: τον 
αναλογικό, που αντιςτοιχεί ςτο ςφάλμα μεταξφ τθσ επικυμθτισ τιμισ και τθσ 
μετροφμενθσ τιμισ τθσ προσ ζλεγχο μεταβλθτισ, τον ολοκλθρωτικό, που αντιςτοιχεί 
ςτο εμβαδό μεταξφ τθσ πραγματικισ καμπφλθσ τθσ εξόδου του ςυςτιματοσ και τθσ 
επικυμθτισ καμπφλθσ και εκφράηει το ιςτορικό των πρόςφατων ςφαλμάτων, και 
τον διαφορικό, που αφορά τον ρυκμό μεταβολισ του ςφάλματοσ και μπορεί να 
προβλζψει τθ μελλοντικι εξζλιξθ του ςφάλματοσ. Οι παράμετροι Kp , Ki , Kd  
επιδροφν ςτο μόνιμο ςφάλμα και τθ μεταβατικι απόκριςθ του ςυςτιματοσ και 
κακορίηουν το αποτζλεςμα του ελζγχου. 
      Ο PID ελεγκτισ κεωρείται ότι προςεγγίηει τθ φυςιολογικι λειτουργία του 
παγκρζατοσ *33+. Αν θ τιμι τθσ προσ ζλεγχο μεταβλθτισ αντιςτοιχεί ςτο τρζχον 
επίπεδο τθσ γλυκόηθσ, θ τιμι αναφοράσ είναι το επικυμθτό  επίπεδο τθσ γλυκόηθσ, θ 
μεταβλθτι ελζγχου είναι ο ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και ο ςτακερόσ όροσ 
αντιςτοιχεί ςτον βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, τότε είναι εφκολο να 
διαπιςτωκεί θ ομοιότθτα μεταξφ τθσ λειτουργίασ του PID ελεγκτι και τθσ 
λειτουργίασ του παγκρζατοσ. ε περίπτωςθ αφξθςθσ των επιπζδων γλυκόηθσ, επί 
παραδείγματι, ο διαφορικόσ όροσ του PID αντικατοπτρίηει τθν ταχεία αφξθςθ του 
ρυκμοφ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ, που παρατθρείται λόγω τθσ αρχικισ ταχείασ 
ζκκριςθσ ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ.  Ο αναλογικόσ όροσ ςχετίηεται με τθ δεφτερθ 
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φάςθ απόκριςθσ του παγκρζατοσ, οπότε πραγματοποιείται πιο ςυντθρθτικι ζκκριςθ 
ινςουλίνθσ για όςο χρονικό διάςτθμα θ τιμι τθσ γλυκόηθσ απζχει από τθν 
επικυμθτι. Ο ολοκλθρωτικόσ όροσ ςχετίηεται και αυτόσ με τθ δεφτερθ φάςθ τθσ 
απόκριςθσ του παγκρζατοσ, κακϊσ θ διάρκεια παραμονισ τθσ τιμισ τθσ γλυκόηθσ ςε 
υψθλά επίπεδα κακορίηει τθν ποςότθτα ινςουλίνθσ που εκκρίνεται από το 
πάγκρεασ.  Ακόμθ, ο ολοκλθρωτικόσ όροσ μαηί με τον ςτακερό όρο εκφράηουν τον 
βαςικό ρυκμό, με τον οποίο εκκρίνεται θ ινςουλίνθ από το πάγκρεασ ςε μόνιμθ 
βάςθ, δθλαδι και ςε κατάςταςθ νθςτείασ, για τθ διατιρθςθ των φυςιολογικϊν 
επιπζδων τθσ γλυκόηθσ.  
      Επομζνωσ, όταν ο PID ελεγκτισ χρθςιμοποιείται για τθν ανάπτυξθ τεχνθτοφ 
παγκρζατοσ, ο ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ υπολογίηεται από: 

 τθν απόκλιςθ μεταξφ μετροφμενθσ γλυκόηθσ και τιμισ αναφοράσ ( 
αναλογικόσ όροσ) 

 τθν εξζλιξθ τθσ γλυκόηθσ εντόσ κάποιου χρονικοφ διαςτιματοσ 
(ολοκλθρωτικόσ όροσ) , κακϊσ το χρονικό διάςτθμα κατά το οποίο 
διατθρείται το επίπεδο τθσ γλυκόηθσ εκτόσ φυςιολογικϊν ορίων κακορίηει 
τθν ποςότθτα τθσ εγχεόμενθσ ινςουλίνθσ 

 τον ρυκμό μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ (διαφορικόσ όροσ), που διαμορφϊνει  
τθν ζνταςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ. Για παράδειγμα, δφο αςκενείσ με 
ςυγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ ίςεσ με 200 mg/dl και ρυκμοφσ μεταβολισ  
1mg/dl/min  και 2mg/dl/min, αντίςτοιχα, δεν χρειάηονται τθν ίδια ποςότθτα 
ινςουλίνθσ. Ο ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ για τον αςκενι με τον υψθλότερο 
ρυκμό μεταβολισ γλυκόηθσ είναι μεγαλφτεροσ.   

Για όλα τα παραπάνω, πολλζσ προςπάκειεσ ανάπτυξθσ τεχνθτοφ παγκρζατοσ 
βαςίςτθκαν ςτθ χριςθ του PID ελεγκτι και των παραλλαγϊν του. 
      Θ ομάδα τθσ εταιρείασ Medtronic ανζπτυξε τεχνθτό πάγκρεασ πλιρωσ 
εμφυτεφςιμο, βαςιςμζνο ςε ζναν PID αλγόρικμο ελζγχου, που χρθςιμοποιεί τθν 
ενδοπεριτοναϊκι οδό για τθ χοριγθςθ τθσ ινςουλίνθσ.  Σο ςφςτθμα αξιολογικθκε 
ςε διάφορεσ κλινικζσ δοκιμζσ *34+ *35+. Σα αποτελζςματα κατζγραψαν  υψθλά 
μεταγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ ακόμθ και μετά το πζρασ κάποιων ωρϊν από τθ 
λιψθ γεφματοσ και χαμθλά επίπεδα γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ. Για το 
50-60% του ςυνολικοφ χρόνου τθσ δοκιμισ, θ γλυκόηθ βριςκόταν εντόσ του 
διαςτιματοσ 120-240 mg/dl [34]. τθ ςυνζχεια, ςτον αλγόρικμο ελζγχου 
ενςωματϊκθκε θ χοριγθςθ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ, μετατρζποντασ το 
ςφςτθμα ςε θμι-κλειςτοφ βρόχου. Θ ςυγκεκριμζνθ παρζμβαςθ βελτίωςε ςθμαντικά 
τα ποςοςτά φυςιολογικισ γλυκαιμίασ, εξαςφαλίηοντασ καλφτερθ ρφκμιςθ των πολφ 
υψθλϊν μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ [35]. Ο αλγόρικμοσ τροποποιικθκε 
περαιτζρω *36+  με τθ χρθςιμοποίθςθ κατάλλθλου μοντζλου πρόβλεψθσ για τον 
υπολογιςμό τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα. Θ υπολογιςμζνθ 
ινςουλίνθ ανατροφοδοτοφνταν ςτον ελεγκτι με ςτόχο τθν πρόλθψθ τθσ εμφάνιςθσ 
υπζρμετρθσ ςυγκζντρωςθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο και το πλάςμα, εξαιτίασ 
τθσ οποίασ παρατθροφνταν υπογλυκαιμικά επειςόδια μετά το πρωινό γεφμα. Σα 
αποτελζςματα ζδειξαν αποφυγι των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων για το 38% των 
αςκενϊν. Θ απόδοςθ του τροποποιθμζνου αυτοφ αλγορίκμου αξιολογικθκε ςε 
παιδιά και εφιβουσ με ΔΣ1 ωσ προσ τθ δυνατότθτα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ κατά τθ 
διάρκεια τθσ νφχτασ, ςτο πλαίςιο τθσ δοκιμισ ενόσ φορθτοφ ςυςτιματοσ ελζγχου 
γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου *37+. Για το 7% του χρόνου τθσ δοκιμισ, θ γλυκόηθ 
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αίματοσ ιταν μικρότερθ των 70 mg/dl, για το 78% θ γλυκόηθ βριςκόταν εντόσ τθσ 
ηϊνθσ 70-144 mg/dl και για το 15% ξεπερνοφςε τα 144 mg/dl.  
      Ο Marchetti και οι ςυνεργάτεσ του *38+ ανζπτυξαν ζνα ςφςτθμα PID ελζγχου 
γλυκόηθσ, που περιλαμβάνει χοριγθςθ προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ, 
μεταβαλλόμενο επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ και ζναρξθ τθσ λειτουργίασ του PID 
ελεγκτι μετά τθ χοριγθςθ των προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ. Θ επιλογι τθσ 
ςυγκεκριμζνθσ μεκόδου προζκυψε φςτερα από ςφγκριςθ τθσ απόδοςθσ 4 
διαφορετικϊν προςεγγίςεων: (i) PID ελεγκτισ χωρίσ χοριγθςθ προγευματικϊν 
δόςεων ινςουλίνθσ, (ii) PID ελεγκτισ με χοριγθςθ προγευματικϊν δόςεων 
ινςουλίνθσ, (iii) PID ελεγκτισ ο οποίοσ τίκεται ςε λειτουργία μετά τθ χοριγθςθ 
προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ και (iv) PID ελεγκτισ ο οποίοσ τίκεται ςε 
λειτουργία μετά τθ χοριγθςθ προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ και χρθςιμοποιεί 
διαρκϊσ μεταβαλλόμενο επίπεδο γλυκόηθσ. Θ χριςθ του PID ελεγκτι με ι χωρίσ 
προγευματικι δόςθ οδθγοφςε ςε υπογλυκαιμικά επειςόδια μετά τθ λιψθ 
γεφματοσ, κακϊσ ο ελεγκτισ αντιδροφςε ςτα υψθλά μεταγευματικά επίπεδα 
γλυκόηθσ με υπζρμετρθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ. Ζτςι, υιοκετικθκε θ ςτρατθγικι τθσ 
εκκίνθςθσ του PID ελεγκτι μετά τθ λιψθ των προγευματικϊν δόςεων και των 
γευμάτων και ςε κατάλλθλθ χρονικι ςτιγμι, προκειμζνου να μθν προκαλοφνται 
υπογλυκαιμικά επειςόδια λόγω τθσ πρϊιμθσ δράςθσ του ελεγκτι ι υπεργλυκαιμικά 
επειςόδια λόγω τθσ κακυςτερθμζνθσ λειτουργίασ του. Θ ςυγκεκριμζνθ προςζγγιςθ 
ςε ςυνδυαςμό με τθ χρθςιμοποίθςθ του μεταβαλλόμενου επιπζδου γλυκόηθσ 
βελτίωςε ςθμαντικά τθν απόδοςθ του ελεγκτι, επιτυγχάνοντασ καλφτερο 
γλυκαιμικό ζλεγχο ςε ςχζςθ με τθν κλαςικι εφαρμογι του PID ελεγκτι .  
       Πολλζσ προςπάκειεσ ανάπτυξθσ τεχνθτοφ παγκρζατοσ ζχουν βαςιςτεί ςε 
παραλλαγζσ του PID ελεγκτι, που περιλαμβάνουν τθν παράλειψθ του 
ολοκλθρωτικοφ όρου. Ο ολοκλθρωτικόσ όροσ, που αντικατοπτρίηει τθν ποςότθτα 
τθσ ινςουλίνθσ που ζχει χορθγθκεί ςτο παρελκόν, ςυχνά οδθγεί ςτο να λαμβάνονται 
υπόψθ όχι μόνο οι δόςεισ ινςουλίνθσ που ζχουν χορθγθκεί και παραμζνουν 
ενεργζσ, αλλά και εκείνεσ των οποίων θ δράςθ ζχει ολοκλθρωκεί. Ζτςι, 
παρεμποδίηεται θ εκτίμθςθ του βζλτιςτου ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Με βάςθ 
αυτι τθν παρατιρθςθ αναπτφχκθκε PD ελεγκτισ γλυκόηθσ, του οποίου θ 
αξιολόγθςθ επζδειξε ςθμαντικά ποςοςτά υπεργλυκαιμικϊν και υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων [39+. Για τθν αντιμετϊπιςθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων και τθ 
βελτίωςθ του ελζγχου επιχειρικθκε διορμονικόσ ζλεγχοσ με προςκικθ τθσ 
χοριγθςθσ γλυκαγόνθσ ςτον ελεγκτι, θ οποία μείωςε ςθμαντικά τθν εμφάνιςθ 
υπογλυκαιμιϊν *40+.   
      Μια ακόμθ παραλλαγι του PID ελεγκτι αποτελεί ο  PD ελεγκτισ με εξαςκζνθςθ 
μνιμθσ (Fading Memory PD-FMPD), που μοντελοποιεί τθ διφαςικι ςυμπεριφορά 
του παγκρζατοσ, λαμβάνοντασ υπόψθ τα πιο πρόςφατα ςφάλματα αλλά και τα 
παλαιότερα με τζτοιο τρόπο ϊςτε θ επίδραςθ τθσ πλθροφορίασ ςτο ςυνολικό μζςο 
ςφάλμα να μειϊνεται εκκετικά με τθν παλαιότθτά τθσ . Ζνασ τζτοιοσ ελεγκτισ 
αναπτφχκθκε από τον Ward και τθν ομάδα του *41]. το αρχικό μοντζλο προςτζκθκε 
θ ανακοίνωςθ γεφματοσ, ο υπολογιςμόσ τθσ ενεργοφσ ινςουλίνθσ, θ χοριγθςθ 
γλυκαγόνθσ για τθν πρόλθψθ και τθν αντιμετϊπιςθ των υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων με χριςθ FMPD ελζγχου, θ προςαρμογι ςτισ μεταβολζσ τθσ 
ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ και θ χρθςιμοποίθςθ δφο αιςκθτιρων μζτρθςθσ για τθ 
βελτίωςθ τθσ ακρίβειασ των μετριςεων και τθν αφξθςθ τθσ αςφάλειασ [42]. Σα 
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παραπάνω ςτοιχεία ςυνζβαλαν ςτθ διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ των 
φυςιολογικϊν ορίων για το 72.5% του χρόνου τθσ κλινικισ δοκιμισ που διεξιχκθ για 
τθν αξιολόγθςθ του διορμονικοφ ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου. 
Σα ποςοςτά υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων αντιςτοιχοφςαν ςτο 1.5% του χρόνου τθσ 
δοκιμισ.  
 

3.2.2. Ζλεγχοσ Βαςιςμζνοσ ςε Μοντζλο Πρόβλεψθσ 
 

      Ο ζλεγχοσ βαςιςμζνοσ ςε μοντζλο πρόβλεψθσ (Model Predictive Control-MPC) 
αποτελεί μια προθγμζνθ τεχνικι ελζγχου ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενθ ςτθ 
βιομθχανία. Θ κεμελιϊδθσ διαφορά τθσ ςυγκεκριμζνθσ τεχνικισ από τισ ςυμβατικζσ 
μεκόδουσ ελζγχου, όπωσ είναι ο PID ζλεγχοσ και θ τεχνικι On-Off, ςχετίηεται με το 
γεγονόσ ότι ο MPC όχι μόνο παρατθρεί τισ τρζχουςεσ τιμζσ τθσ εξόδου του 
ςυςτιματοσ λαμβάνοντασ υπόψθ και τισ τιμζσ του παρελκόντοσ, αλλά αξιοποιεί και 
τισ μελλοντικζσ τιμζσ τθσ εξόδου για τον ζλεγχο του ςυςτιματοσ, προςομοιϊνοντασ 
κατά κάποιον τρόπο τθν ανκρϊπινθ ςυμπεριφορά κατά τθ διαδικαςία λιψθσ 
αποφάςεων. Αυτό επιτυγχάνεται με τθ χρθςιμοποίθςθ ενόσ μοντζλου πρόβλεψθσ 
τθσ εξόδου του ςυςτιματοσ για τθν παραγωγι προβλζψεων εντόσ κακοριςμζνου 
ορίηοντα πρόβλεψθσ. 
      Θ εκτίμθςθ του βζλτιςτου ςιματοσ ελζγχου από τον MPC πραγματοποιείται 
μζςω τθσ επίλυςθσ ςε πραγματικό χρόνο ενόσ πεπεραςμζνου ορίηοντα, ανοιχτοφ 
βρόχου προβλιματοσ βζλτιςτου ελζγχου, που υπόκειται ςε περιοριςμοφσ και 
δυναμικζσ του ςυςτιματοσ [44]. Θ αρχι λειτουργίασ του MPC αποτυπϊνεται ςτο 
χιμα 3.2. φμφωνα με αυτό, ςε κάκε χρονικι ςτιγμι k ο MPC, βαςιςμζνοσ ςτισ 
μετριςεισ μζχρι τθ ςτιγμι k : 

 προβλζπει για κακοριςμζνο ορίηοντα πρόβλεψθσ m  τισ μελλοντικζσ τιμζσ 
τθσ εξόδου και ελαχιςτοποιεί το ςφάλμα ελζγχου (δθλαδι τισ διαφορζσ των 
προβλζψεων από τθν επικυμθτι τιμι τθσ εξόδου), 

 εφαρμόηει το βζλτιςτο ςιμα ελζγχου uk, που είναι το πρϊτο ςιμα τθσ 
βζλτιςτθσ ακολουκίασ που ζχει προςδιοριςτεί ςτθν προθγοφμενθ 
επανάλθψθ, και κακορίηει για κάκε ςτιγμι εντόσ ςυγκεκριμζνου ορίηοντα 
ελζγχου p≤m  το επόμενο ςιμα ελζγχου, επιβάλλοντασ κατάλλθλθ ποινι ςτισ 
μεταβολζσ των μελλοντικϊν ςθμάτων ελζγχου, 

 λαμβάνει υπόψθ πικανοφσ περιοριςμοφσ του ελζγχου και των 
εμπλεκόμενων ςε  αυτόν μεταβλθτϊν, 

 υπολογίηει τθ νζα βζλτιςτθ ακολουκία ςθμάτων ελζγχου, 

 επαναλαμβάνει τθ διαδικαςία μετά από χρόνο c, οπότε γίνονται διακζςιμεσ 
νζεσ μετριςεισ, εφαρμόηεται ωσ ςιμα ελζγχου το πρϊτο ςιμα uk+c τθσ νζασ 
βζλτιςτθσ ακολουκίασ ςθμάτων ελζγχου και πραγματοποιοφνται εκ νζου 
προβλζψεισ για τθν ζξοδο του ςυςτιματοσ και τθν ακολουκία των ςθμάτων 
ειςόδου (ςτουσ αντίςτοιχουσ χρονικοφσ ορίηοντεσ) με ςτόχο τθν εφρεςθ του 
νζου βζλτιςτου ςιματοσ ελζγχου [43].  

Θ παραπάνω διαδικαςία βαςίηεται ςτθν ελαχιςτοποίθςθ μιασ ςυνάρτθςθσ κόςτουσ 
που ζχει τθ μορφι: 

             J=  wy i

m
i=1 [(yr k + i − y  (k + i|k)]2 +  wu j

Δu2p
j=1 (k + j − 1)              (3.2) 

 
όπου: 
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k: θ χρονικι ςτιγμι επίλυςθσ του προβλιματοσ 
m: ο ορίηοντασ πρόβλεψθσ 
p: ο ορίηοντασ ελζγχου 
wy i

, wu j
: οι ςυντελεςτζσ βαρφτθτασ 

yr k + i : θ επικυμθτι τιμι τθσ εξόδου τθ ςτιγμι k+i 
y  (k + i|k): θ πρόβλεψθ τθσ εξόδου για τθ ςτιγμι k+i 
Δu(k + j): θ μεταβολι του μελλοντικοφ ςιματοσ ελζγχου για τθ ςτιγμι k+j 
 
Διακρίνεται ότι θ ςυνάρτθςθ κόςτουσ αποτελείται από δφο όρουσ. Ο πρϊτοσ όροσ 
αντιςτοιχεί ςτο κόςτοσ λόγω των ςφαλμάτων ελζγχου των προβλεπόμενων τιμϊν 
τθσ εξόδου και ο δεφτεροσ όροσ αφορά το κόςτοσ που επιβάλλεται ωσ ποινι λόγω 
των μεταβολϊν των μελλοντικϊν ςθμάτων ελζγχου. 

 

 
 

Σχιμα 3.2: Αρχι του MPC ελεγκτι 
       

      Ανάλογα με τθ δυναμικι, τισ προδιαγραφζσ και τουσ περιοριςμοφσ του προσ 
ζλεγχο ςυςτιματοσ επιλζγεται είτε ο γραμμικόσ MPC (LMPC-Linear MPC) είτε ο μθ 
γραμμικόσ MPC (NMPC-Nonlinear MPC). Ο γραμμικόσ MPC αξιοποιεί ζνα γραμμικό 
μοντζλο πρόβλεψθσ τθσ εξζλιξθσ του ςυςτιματοσ και μπορεί να χρθςιμοποιείται για 
τθ γραμμικι προςζγγιςθ μθ γραμμικϊν μοντζλων και για τον χειριςμό γραμμικϊν 
περιοριςμϊν του προβλιματοσ. Ο μθ γραμμικόσ MPC χρθςιμοποιεί μθ γραμμικά 
μοντζλα για τθν πραγματοποίθςθ των προβλζψεων και μπορεί να χειρίηεται μθ 
γραμμικοφσ περιοριςμοφσ. Για τθν επίτευξθ ευςτάκειασ ςε αυτι τθν περίπτωςθ 
επιςτρατεφονται διάφορεσ προςεγγίςεισ, που ςχετίηονται με τθ διαφοροποίθςθ τθσ 
κλαςικισ ςυνάρτθςθσ κόςτουσ *44+.  
      Θ δυνατότθτα του MPC ελεγκτι να διαχειρίηεται μθ γραμμικά ςυςτιματα που 
υπόκεινται ςε κακυςτεριςεισ, ςε περιοριςμοφσ, ςε αβεβαιότθτα και ςε μεγάλα 
επίπεδα κορφβου, τον κακιςτά μια δθμοφιλι επιλογι για τθν ανάπτυξθ τεχνθτοφ 
παγκρζατοσ. Όπωσ ζχει ιδθ αναφερκεί, ζνασ αποδοτικόσ ελεγκτισ γλυκόηθσ κα 
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πρζπει να μπορεί να αντιμετωπίηει τισ κακυςτεριςεισ που ειςάγονται κατά τθν 
απορρόφθςθ τθσ ινςουλίνθσ από τον υποδόριο χϊρο ςτο πλάςμα, κατά τθ  
μεταφορά τθσ γλυκόηθσ από το πλάςμα ςτον υποδόριο χϊρο και κατά τθ μζτρθςθ 

τθσ γλυκόηθσ ςτον υποδόριο χϊρο μζςω ΔΜΓ. Με χριςθ του MPC ελεγκτι για τον 
ζλεγχο τθσ γλυκόηθσ: 

 αρχικά προβλζπονται τα επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ ςυγκεκριμζνου ορίηοντα 
πρόβλεψθσ μζςω ενόσ μοντζλου πρόβλεψθσ, 

 ςτθ ςυνζχεια υπολογίηονται οι αποκλίςεισ των προβλζψεων από τθν 
επικυμθτι τιμι τθσ γλυκόηθσ  

 και προςδιορίηεται μια ακολουκία βζλτιςτων ρυκμϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ 
(ςιματα ελζγχου) από τθν ελαχιςτοποίθςθ τθσ ςυνάρτθςθσ κόςτουσ, που 
ςυνυπολογίηει (i) το κόςτοσ λόγω των διαφορϊν των προβλζψεων από τθν 
επικυμθτι τιμι τθσ γλυκόηθσ και (i) το κόςτοσ λόγω των μεταβολϊν των 
μελλοντικϊν ρυκμϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ.  Θ ςυνάρτθςθ κόςτουσ υπόκειται 
ςε περιοριςμοφσ που ςχετίηονται με τισ επιτρεπτζσ τιμζσ τθσ ινςουλίνθσ. Ωσ 
βζλτιςτοσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ εφαρμόηεται το πρϊτο ςιμα τθσ 
ακολουκίασ. Θ όλθ διαδικαςία επαναλαμβάνεται όταν γίνεται διακζςιμθ θ 
επόμενθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ. 

      Θ επιλογι του μοντζλου πρόβλεψθσ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ επιδρά 
αποφαςιςτικά ςτθν απόδοςθ του ελεγκτι. Ζνα τζτοιο μοντζλο δζχεται ωσ είςοδο 
προθγοφμενεσ τιμζσ γλυκόηθσ, προθγοφμενεσ χορθγθμζνεσ δόςεισ ινςουλίνθσ και 
πικανόν δεδομζνα όπωσ θ περιεχόμενθ ποςότθτα υδατανκράκων ςτο λαμβανόμενο 
γεφμα ι δεδομζνα που ςχετίηονται με τθ φυςικι άςκθςθ ι τθν φπαρξθ κάποιασ 
λοίμωξθσ, και εκτιμά τα μελλοντικά επίπεδα τθσ γλυκόηθσ εντόσ οριςμζνου ορίηοντα 
πρόβλεψθσ. Για τθν παραγωγι προβλζψεων μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν είτε 
Μακθματικά Μοντζλα είτε μοντζλα οδθγοφμενα από τα δεδομζνα. Σα Μακθματικά 
Μοντζλα περιγράφουν  τθ δυναμικι ενόσ ςυςτιματοσ ι μια γραμμικι προςζγγιςθ 
αυτισ και περιλαμβάνουν τα διαμεριςματικά μοντζλα, τα μθ αναδρομικά φίλτρα, τα 
αυτοπαλινδρομικά μοντζλα και το φίλτρο Kalman. Σα οδθγοφμενα από τα δεδομζνα 
μοντζλα βαςίηονται κυρίωσ ςτθ χριςθ Σεχνθτϊν Νευρωνικϊν Δικτφων. ε πολλζσ 
περιπτϊςεισ αναπτφςςονται μοντζλα πρόβλεψθσ, που χρθςιμοποιοφν τεχνικζσ 
πρόβλεψθσ και από τισ δφο κατθγορίεσ [2] . 
      Σα Διαμεριςματικά Μοντζλα χρθςιμοποιοφνται κυρίωσ για τθ μελζτθ τθσ 
κινθτικισ ουςιϊν ςε ζνα βιολογικό ςφςτθμα. Ωσ διαμζριςμα ορίηεται θ ποςότθτα 
μιασ ουςίασ, που ςυμπεριφζρεται ςαν να είναι καλά αναμεμειγμζνθ και κινθτικά 
ομοιογενισ. Ζνα διαμεριςματικό μοντζλο αποτελείται από πεπεραςμζνο αρικμό 
διαμεριςμάτων, τα οποία ςυνδζονται με κακοριςμζνο τρόπο. Οι μεταξφ τουσ 
ςυνδζςεισ αντιπροςωπεφουν τθ ροι τθσ ουςίασ από το ζνα διαμζριςμα ςτο άλλο. 
Με τθ χριςθ μακθματικϊν εξιςϊςεων περιγράφονται διαδικαςίεσ παραγωγισ, 
κατανομισ, μεταφοράσ και χρθςιμοποίθςθσ των ουςιϊν αυτϊν κακϊσ και οι 
αλλθλεξαρτιςεισ μεταξφ των ουςιϊν. Ζτςι, τα διαμεριςματικά μοντζλα παρζχουν 
βακφτερθ κατανόθςθ τθσ δομισ των ςυςτθμάτων που προςομοιϊνουν και αν 
δομθκοφν κατάλλθλα, χαρακτθρίηονται από ικανοποιθτικι ακρίβεια.  
      Σα μθ αναδρομικά ι FIR (Finite Impulse Response) φίλτρα χαρακτθρίηονται από 
κρουςτικι απόκριςθ πεπεραςμζνθσ διάρκειασ, που ςτακεροποιείται ςτο μθδζν ςε 
πεπεραςμζνο χρόνο. Θ ζξοδοσ ενόσ τζτοιου φίλτρου προκφπτει ωσ το άκροιςμα των 
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πιο πρόςφατων ςτακμιςμζνων δειγμάτων του ςιματοσ ειςόδου και δεν 
παρουςιάηει καμία εξάρτθςθ από τισ προθγοφμενεσ τιμζσ τθσ εξόδου. 
      Σο φίλτρο Kalman  κατατάςςεται ςτα αναδρομικά φίλτρα, κακϊσ για τον 
υπολογιςμό τθσ εξόδου βαςίηεται ςτθν προθγοφμενθ τιμι τθσ εξόδου. 
Χρθςιμοποιείται για τθν εκτίμθςθ τθσ εςωτερικισ κατάςταςθσ ενόσ γραμμικοφ 
δυναμικοφ ςυςτιματοσ, λαμβάνοντασ ωσ είςοδο δεδομζνα που υπόκεινται ςε 
κόρυβο και άλλεσ ανακρίβειεσ. Ο υπολογιςμόσ τθσ εξόδου πραγματοποιείται ςε δφο 
ςτάδια. το ςτάδιο τθσ πρόβλεψθσ, εκτιμάται θ μεταβλθτι κατάςταςθσ με βάςθ τθν 
εκτίμθςθ τθσ προθγοφμενθσ χρονικισ ςτιγμισ. το ςτάδιο τθσ ενθμζρωςθσ, όταν θ 
επόμενθ μζτρθςθ είναι διακζςιμθ, πραγματοποιείται επανεκτίμθςθ τθσ τρζχουςασ 
μεταβλθτισ κατάςταςθσ, θ οποία βελτιϊνει τθν αρχικι πρόβλεψθ. 
     Σα Διαμεριςματικά Μοντζλα δεν είναι αποδοτικά όταν καλοφνται να 
περιγράψουν ςυςτιματα που ενςωματϊνουν πολφπλοκεσ διαδικαςίεσ και 
ταυτόχρονθ δράςθ πολλϊν διαφορετικϊν παραγόντων. Θ χριςθ μακθματικϊν 
ςχζςεων δεν επαρκεί για να προςομοιϊςει με ακρίβεια ςφνκετουσ μεταβολικοφσ 
μθχανιςμοφσ, όπωσ ο μεταβολιςμόσ τθσ γλυκόηθσ, και να εξαςφαλίςει τθν 
εξατομίκευςθ του μοντζλου και τθν προςαρμογι του ςτα ιδιαίτερα χαρακτθριςτικά 
του κάκε ατόμου. Σα Σεχνθτά Νευρωνικά Δίκτυα (ΣΝΔ), αντίκετα, αποτελοφν ζνα 
χριςιμο εργαλείο για τθν περιγραφι τζτοιων ςυνκετότερων ςυςτθμάτων.  Θ 
λειτουργία τουσ προςομοιϊνει τθ λειτουργία του νευρικοφ ςυςτιματοσ. 
Αποτελοφνται από ζνα ςφνολο νευρϊνων, ςτισ ςυνάψεισ των οποίων αποδίδονται 
ςυγκεκριμζνεσ τιμζσ βαρϊν. Σα  ΣΝΔ εκπαιδεφονται με ζνα ςφνολο δεδομζνων, το 
ςφνολο εκπαίδευςθσ, τα ιδιαίτερα χαρακτθριςτικά του οποίου ςυλλαμβάνει το 
δίκτυο μζςω τθσ κατάλλθλθσ προςαρμογισ των βαρϊν του. Άρα, μζςω τθσ 
ιδιότθτασ τθσ γενίκευςθσ και τθσ ςωςτισ εκπαίδευςθσ, το ΣΝΔ ζχει τθ δυνατότθτα 
να παράγει εξόδουσ και για ειςόδουσ που δεν ανικουν ςτο ςφνολο εκπαίδευςθσ. 
Χάρθ ςε όλα τα παραπάνω, τα ΣΝΔ μποροφν να περιγράψουν μθ-γραμμικά 
πολφπλοκα φαινόμενα, τα οποία είναι αδφνατο να προςεγγιςτοφν με ακρίβεια 
μζςω μακθματικϊν τφπων ι κανόνων. Θ χριςθ των ΣΝΔ για τθ δθμιουργία 
μοντζλων πρόβλεψθσ των επιπζδων γλυκόηθσ μπορεί να αυξιςει τθν απόδοςθ και 
τθν ακρίβεια τθσ πρόβλεψθσ, κακϊσ το ΣΝΔ, μζςα από τθν εκπαίδευςι του με τα 
δεδομζνα του εκάςτοτε ατόμου, ζχει τθ δυνατότθτα να ςυλλαμβάνει τα ιδιαίτερα 
χαρακτθριςτικά που ςχετίηονται με τον μεταβολιςμό γλυκόηθσ του ατόμου και όχι 
μόνο. ε ζνα τζτοιο μοντζλο πρόβλεψθσ των επιπζδων γλυκόηθσ ειςάγονται ωσ 
είςοδοι δεδομζνα προθγοφμενων τιμϊν γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ, ποςότθτασ 
υδατανκράκων ςτο λαμβανόμενο γεφμα κακϊσ και δεδομζνα άςκθςθσ ι ζκτακτων 
γεγονότων όπωσ το άγχοσ ι κάποια αςκζνεια. 
      Για τθ ςχεδίαςθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ με χριςθ  MPC χρθςιμοποιείται είτε θ 
γραμμικι είτε ι μθ γραμμικι προςζγγιςθ. Ο γραμμικόσ MPC (LMPC) ελεγκτισ 
γλυκόηθσ ενςωματϊνει μοντζλα που προζρχονται από γραμμικι προςζγγιςθ των 
μθ-γραμμικϊν μοντζλων προςομοίωςθσ του μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ εικονικϊν 
αςκενϊν ι γραμμικά μοντζλα που παραμετροποιοφνται με βάςθ τα δεδομζνα από 
τθ ςυμβατικι κεραπεία του πραγματικοφ αςκενοφσ. Σο γεγονόσ αυτό μειϊνει τισ 
δυνατότθτεσ εξατομίκευςθσ του ςυςτιματοσ και κακιςτά αναξιόπιςτθ τθν 
αξιολόγθςθ των ελεγκτϊν, κακϊσ θ υπάρχουςα εξάρτθςθ ανάμεςα ςτο μοντζλο του 
ελεγκτι και τον εικονικό ι πραγματικό αςκενι δεν επιτρζπει τθ γενίκευςθ των 
αποτελεςμάτων ζωσ κάποιο βακμό.  Οι μθ γραμμικοί MPC (NMPC) ελεγκτζσ 
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χρθςιμοποιοφν ςυνικωσ διαμεριςματικά μοντζλα ι ΣΝΔ και ενςωματϊνουν 
περιοριςμοφσ, καταλιγοντασ ςε πιο ςφνκετα μοντζλα που μποροφν να 
επιτυγχάνουν αποδοτικζσ προβλζψεισ. 
      Θ τεχνικι του MPC ελζγχου ζχει υιοκετθκεί ςε πολλζσ προςπάκειεσ ανάπτυξθσ 
τεχνθτοφ παγκρζατοσ. Θ πρϊτθ καταγράφεται το 1998, οπότε ο Trajanoski και θ 
ομάδα του ανζπτυξαν MPC ελεγκτι γλυκόηθσ με χριςθ του υποδόριου χϊρου για 
τθν μζτρθςθ γλυκόηθσ και τθν ζγχυςθ ινςουλίνθσ [55]. Για τθν πρόβλεψθ των 
μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ ο ελεγκτισ χρθςιμοποιοφςε ΣΝΔ ακτινικισ βάςθσ. 
Από τθν in silico αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ αναδείχτθκε θ ικανότθτα διαχείριςθσ 
των υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ και των δεδομζνων 
που υπόκεινται ςε κόρυβο και ανακρίβειεσ και θ ανοχι του ελεγκτι ςτισ 
κακυςτεριςεισ. Παράλλθλα, παρατθρικθκαν ζντονα υπογλυκαιμικά επειςόδια 
μετά τθν κατανάλωςθ γευμάτων και προζκυψε αδυναμία διαχείριςθσ γευμάτων με 
ποςότθτα υδατανκράκων μεγαλφτερθ από 15 g.  
      Λίγο αργότερα, θ ομάδα του Schlotthauer ανζπτυξε μθ γραμμικό MPC ελεγκτι, 
που χρθςιμοποιοφςε πολυεπίπεδο ΣΝΔ για τθν πρόβλεψθ των μελλοντικϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ [56]. Σο ςφςτθμα αξιολογικθκε in silico ωσ προσ τθν ικανότθτα 
επαναφοράσ αρχικϊν υψθλϊν επιπζδων γλυκόηθσ ςε φυςιολογικζσ τιμζσ και ωσ 
προσ τθν ικανότθτα διαχείριςθσ γευμάτων, και θ απόδοςι του ιταν ικανοποιθτικι. 
Σα ςενάρια αξιολόγθςθσ, ωςτόςο, δεν περιελάμβαναν προςτικζμενεσ ανακρίβειεσ, 
κορφβουσ και κακυςτεριςεισ και κεωροφςαν μζγιςτθ περιεχόμενθ ποςότθτα 
υδατανκράκων ςτα γεφματα ίςθ με 50 g. 
      Θ ομάδα του Hovorka ανζπτυξε μθ γραμμικό MPC ελεγκτι με χριςθ πολλαπλϊν 
μοντζλων [45], που πραγματοποιεί πρόβλεψθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ 
επιλζγοντασ ςε πραγματικό χρόνο το μοντζλο προςομοίωςθσ που προςαρμόηεται 
καλφτερα ςτα δεδομζνα. Σα διαφορετικά μοντζλα εκτελοφνται παράλλθλα και 
διαφοροποιοφνται ωσ προσ τον ρυκμό απορρόφθςθσ τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ, τθν 
ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ και το προφίλ απορρόφθςθσ των υδατανκράκων. Σα 
μοντζλα ενςωματϊνουν ζνα διαμεριςματικό μοντζλο για τθν προςομοίωςθ του 
μθχανιςμοφ ρφκμιςθσ τθσ γλυκόηθσ, που περιλαμβάνει μοντζλα απορρόφθςθσ τθσ 
γλυκόηθσ από το ζντερο και κινθτικισ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο. Δφο από 
τισ παραμζτρουσ των μοντζλων, μια ειςαγόμενθ διαταραχι τθσ ροισ τθσ 
ενδογενοφσ γλυκόηθσ για τθ διόρκωςθ των ςφαλμάτων πρόβλεψθσ και θ 
βιοδιακεςιμότθτα των υδατανκράκων ςτα λαμβανόμενα γεφματα, ανανεϊνονται με 
χριςθ φίλτρου Kalman. Ο ελεγκτισ χρθςιμοποιεί παράλλθλα και ζνα γραμμικό 
μοντζλο για τθν πρόβλεψθ των υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων ςε διάςτθμα 
πρόβλεψθσ δυόμιςθ ωρϊν. Οι παράμετροι του ελεγκτι αναπροςαρμόηονται ςε 
πραγματικό χρόνο μζςω Bayesian μεκόδου για τθ διαχείριςθ του μθ προβλζψιμου 
χαρακτιρα των μεταβολϊν τθσ γλυκόηθσ και των διαφοροποιιςεων μεταξφ των 
ατόμων με ΔΣ1, αλλά και για το ίδιο άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ. Θ χριςθ 
δυναμικά μεταβαλλόμενου επικυμθτοφ επιπζδου γλυκόηθσ ρυκμίηει άμεςα τα 
υπεργλυκαιμικά επειςόδια και ςυμβάλλει ςτθν ευγλυκαιμία. Θ απόδοςθ του 
ελεγκτι αξιολογικθκε ςε παιδιά και εφιβουσ, όπου προζκυψε ςθμαντικι μείωςθ 
των μεταγευματικϊν υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων και παρατθρικθκε ότι θ 
χοριγθςθ ινςουλίνθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ βελτίωςε ςυνολικά τον 
γλυκαιμικό ζλεγχο, μειϊνοντασ τα νυχτερινά υπογλυκαιμικά επειςόδια [46]. 
Ανάλογα ιταν τα αποτελζςματα ςε πρόςφατθ κλινικι μελζτθ, χωρίσ περιοριςμοφσ, 
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με νεαρά άτομα [47], και ςε επόμενθ με ενιλικεσ *48+, όπου αξιολογικθκε θ 
αποτελεςματικότθτα τθσ λειτουργίασ του ςυςτιματοσ κλειςτοφ βρόχου κατά τθ 
διάρκεια τθσ νφχτασ. 
      Θ ομάδα των Cobelli, Kovatchev ανζπτυξε MPC ελεγκτι γλυκόηθσ με βάςθ ζνα 
πρωτότυπο in silico μοντζλο εικονικϊν αςκενϊν τθσ ίδιασ ομάδασ και με χριςθ του 
υποδόριου χϊρου για τθν μζτρθςθ γλυκόηθσ και τθν ζγχυςθ ινςουλίνθσ [49]. 
υγκεκριμζνα χρθςιμοποιικθκε για τθν πρόβλεψθ των επιπζδων γλυκόηθσ μια 
γραμμικι προςζγγιςθ του μθ-γραμμικοφ μοντζλου, με εφαρμογι των μζςων τιμϊν 
των παραμζτρων. Με ςτόχο τθν προςκικθ ςτοιχείων εξατομίκευςθσ ςτον ελεγκτι 
για τθν αντιμετϊπιςθ των διαφοροποιιςεων μεταξφ των ατόμων και τθν καλφτερθ 
διαχείριςθ των γευμάτων, δθμιουργικθκαν δφο παραλλαγζσ του αρχικοφ MPC [50]. 
Θ πρϊτθ (MPC1) εξατομικεφει τθν επικετικότθτα του ελεγκτι και ρυκμίηει τθ 
ςυνάρτθςθ κόςτουσ με χριςθ κλινικϊν παραμζτρων όπωσ το ςωματικό βάροσ, ο 
λόγοσ ινςουλίνθσ-υδατανκράκων και ο βαςικόσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Θ 
δεφτερθ (MPC2) χρθςιμοποιεί τεχνικζσ αναγνϊριςθσ του ςυςτιματοσ και 
πραγματοποιεί βζλτιςτθ ρφκμιςθ τθσ ςυνάρτθςθσ κόςτουσ βάςει δοκιμϊν 
πραγματικισ λειτουργίασ, καταλιγοντασ ςε ζνα εξατομικευμζνο μοντζλο. Οι δφο 
προςεγγίςεισ αξιολογικθκαν  ςε in silico δοκιμζσ πάνω ςε 4 διαφορετικά ςενάρια, 
που ζδειξαν ικανοποιθτικι απόδοςθ για τον MPC1 και ανάγκθ περαιτζρω 
βελτιϊςεων για τον MPC2.  
      Ο MPC που χρθςιμοποιεί κλινικζσ παραμζτρουσ για εξατομίκευςθ αξιολογικθκε 
ςε πολυεκνικι κλινικι ζρευνα [52], όπου προζκυψε ότι το ςφςτθμα ελζγχου 
κλειςτοφ βρόχου ιταν αποτελεςματικότερο από τθ ςυμβατικι ανοιχτοφ βρόχου 
κεραπεία με αντλία ινςουλίνθσ, αφξθςε τον χρόνο κατά τον οποίο θ γλυκόηθ 
βριςκόταν εντόσ του επικυμθτοφ διαςτιματοσ 70-140 mg/dl και μείωςε τον αρικμό 
των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ. ε επόμενθ κλινικι 
δοκιμι [51] αξιολογικθκε θ προςκικθ ςτον αλγόρικμο ελζγχου μιασ ενότθτασ 
επίβλεψθσ του ςυςτιματοσ για τθν προςταςία από τθν υπογλυκαιμία μζςω 
ζγκαιρθσ πρόβλεψθσ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων και μείωςθσ ι διακοπισ τθσ 
χοριγθςθσ ινςουλίνθσ. Δθμιουργικθκαν δφο ςυςτιματα ελζγχου που το κακζνα 
ενςωματϊνει (i) τθ ςυγκεκριμζνθ ενότθτα και (ii) ζναν ελεγκτι με ςτοιχεία 
εξατομίκευςθσ, που δεν βαςίηεται ςε ςυγκεκριμζνο επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ 
αλλά ςε ζνα διαρκϊσ μεταβαλλόμενο επικυμθτό διάςτθμα φυςιολογικισ 
γλυκαιμίασ [54]. Σα δφο ςυςτιματα διαφοροποιοφνται ωσ προσ τον ςτόχο ελζγχου, 
κακϊσ το πρϊτο δρα αποτρζποντασ τα υπεργλυκαιμικά και υπογλυκαιμικά 
επειςόδια, χωρίσ να ςτοχεφει ςε βελτιςτοποίθςθ του γλυκαιμικοφ ελζγχου 
(standard), ενϊ το δεφτερο χρθςιμοποιεί ζναν εξελιγμζνο MPC αλγόρικμο με 
γραμμικό μοντζλο πρόβλεψθσ για τθ ςυνεχι διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ 
εντόσ του εκάςτοτε επικυμθτοφ διαςτιματοσ (enhanced). Σα δφο ςυςτιματα 
εξετάςτθκαν ςε ςενάρια που περιελάμβαναν γεφματα, φυςικι άςκθςθ και 
νυχτερινι ξεκοφραςθ. Προζκυψε ότι για τον MPC ελεγκτι το 97% του χρόνου τθσ 
δοκιμισ αντιςτοιχοφςε ςε επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ των φυςιολογικϊν ορίων και οι 
διακυμάνςεισ τθσ γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ περιορίςτθκαν ςθμαντικά, 
ενϊ για το απλοφςτερο ςφςτθμα ο χρόνοσ ευγλυκαιμίασ αντιςτοιχοφςε ςτο 74% τθσ 
δοκιμισ. Διαπιςτϊκθκε ότι θ ζνταξθ των δφο ςυςτθμάτων ςε ζνα υβριδικό ςφςτθμα 
ελζγχου κα μποροφςε να ωφελιςει κατθγορίεσ ατόμων με Δ που εμφανίηουν 
διαφορετικζσ ανάγκεσ ελζγχου. Από τθν ίδια ομάδα πραγματοποιικθκε κατά το 
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2013 κλινικι δοκιμι πλιρωσ ενςωματωμζνου τεχνθτοφ παγκρζατοσ ςε 
εξωνοςοκομειακό περιβάλλον [53], θ οποία αποκάλυψε τισ δυνατότθτεσ του 
ςυςτιματοσ κακϊσ και τθν ανάγκθ βελτιϊςεων και ανζδειξε τισ υψθλζσ 
πικανότθτασ βιωςιμότθτασ ενόσ τζτοιου κλειςτοφ ςυςτιματοσ για τθν επίτευξθ 
καλοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου κάτω από ςυνκικεσ ελεφκερθσ διαβίωςθσ. 
      Από τθν ομάδα τθσ Ηαρκογιάννθ αναπτφχκθκε υμβουλευτικό φςτθμα Ζγχυςθσ 
Ινςουλίνθσ (ΕΙ)  βαςιςμζνο ςε προςαρμοςτικό μθ γραμμικό MPC ελεγκτι [60]. Σο 
ςφςτθμα ενςωματϊνει δφο διαμεριςματικά μοντζλα για τθν προςομοίωςθ τθσ 
κινθτικισ τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ και τθσ απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το 
ζντερο και ζνα Νευρωνικό Δίκτυο Ανατροφοδότθςθσ. Σο ΕΙ δζχεται ωσ είςοδο 
μετριςεισ υποδόριασ γλυκόηθσ από ΔΜΓ, προθγοφμενουσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και πλθροφορίεσ για τα λαμβανόμενα γεφματα και μεταβάλλει τον 
ορίηοντα πρόβλεψθσ για τθ διαχείριςθ καταςτάςεων επικείμενθσ υπογλυκαιμίασ και 
κατανάλωςθσ γευμάτων.  Θ απόδοςθ του ΕΙ αξιολογικθκε ςε in silico αςκενείσ ωσ 
προσ τθν ικανότθτά του να διαχειρίηεται γεφματα, ανακρίβειεσ δεδομζνων, 
καταςτάςεισ νθςτείασ και διαφοροποιιςεισ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ και 
εξαςφάλιςε διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων για 
μεγάλο ποςοςτό του χρόνου τθσ προςομοίωςθσ.  
      H ομάδα των Russel, El-Khatib ανζπτυξε ζνα διορμονικό ςφςτθμα ελζγχου 
γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, που χρθςιμοποιεί μετριςεισ γλυκόηθσ από τον υποδόριο 
χϊρο από ΔΜΓ αλλά και ςυχνζσ μετριςεισ γλυκόηθσ αίματοσ, και αποφαίνεται για 
τθ χοριγθςθ δόςεων ινςουλίνθσ και γλυκαγόνθσ ςτον υποδόριο χϊρο. Σο 
ςυγκεκριμζνο ςφςτθμα ελζγχου δζχεται ωσ μόνθ είςοδο ανά 5 λεπτά τθ μζτρθςθ 
τθσ γλυκόηθσ από τθ ΔΜΓ και ενςωματϊνει ανακοίνωςθ γεφματοσ για τθ χοριγθςθ 
μερικισ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ, θ οποία είναι ςυνάρτθςθ του ςωματικοφ 
βάρουσ του αςκενοφσ και δεν ςχετίηεται με τθν περιεχόμενθ ποςότθτα των 
υδατανκράκων ςτο γεφμα. Θ εκτίμθςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ 
πραγματοποιείται μζςω MPC ελεγκτι, που χρθςιμοποιεί μοντζλο πρόβλεψθσ των 
επιπζδων πρόβλεψθσ τθσ γλυκόηθσ με ορίηοντα πρόβλεψθσ 5 λεπτϊν. Για τθν 
αποφυγι πρόκλθςθσ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων λόγω τθσ ςυγκζντρωςθσ 
υπζρμετρθσ ποςότθτασ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο και ςτο πλάςμα, ςτθ 
ςυνάρτθςθ κόςτουσ προςτίκεται ακόμα ζνασ όροσ ο οποίοσ αντιπροςωπεφει τθ 
ςυγκζντρωςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο και ςτο πλάςμα, που αποτελοφν 
ςυνάρτθςθ τθσ κινθτικισ τθσ ινςουλίνθσ. Μζςω κατάλλθλθσ ρυκμιςτικισ 
παραμζτρου ρυκμίηεται το κόςτοσ που ειςάγεται από τθ ςυγκζντρωςθ τθσ 
ινςουλίνθσ και το οποίο επιδρά κατάλλθλα ςτθ ςυμπεριφορά του ελεγκτι, 
αποτρζποντασ ι επιτρζποντασ τθ χοριγθςθ περιςςότερθσ ινςουλίνθσ. Για τoν ςκοπό 
αυτό, αναπτφχκθκε ζνα μακθματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων που 
προςομοιϊνει τθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ για τθ ςυςχζτιςθ των χορθγοφμενων 
δόςεων ινςουλίνθσ με τθ ςυγκζντρωςι τουσ ςτον υποδόριο χϊρο και το πλάςμα 
[57]. Ο αλγόρικμοσ ελζγχου για τθ χοριγθςθ τθσ γλυκαγόνθσ ενςωματϊνει PD 
ζλεγχο. Σα κζρδθ του PD ελεγκτι αναπροςαρμόηονται ςε πραγματικό χρόνο  με 
βάςθ τα επίπεδα γλυκόηθσ, προκειμζνου να αυξάνεται/ μειϊνεται θ χοριγθςθ τθσ 
γλυκαγόνθσ  ανάλογα με το αν θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ πλθςιάηει τα κάτω/ άνω 
φυςιολογικά όρια, αντίςτοιχα. Εκτόσ αυτοφ, θ δόςθ τθσ χορθγοφμενθσ γλυκαγόνθσ 
αυξάνεται περαιτζρω μζςω ρυκμιςτικισ παραμζτρου για τθν αντιμετϊπιςθ 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων ι όποτε παρατθροφνται υπζρμετρεσ ςυγκεντρϊςεισ 
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ινςουλίνθσ, που αυξάνουν τον κίνδυνο επερχόμενου υπογλυκαιμικοφ επειςοδίου. 
Σο ςφςτθμα αξιολογικθκε ςε κλινικι ζρευνα πάνω ςε ενιλικα άτομα με Δ, που 
περιελάμβανε κατανάλωςθ γευμάτων, φυςικι άςκθςθ και νυχτερινι ξεκοφραςθ 
[58]. Προζκυψε ότι για το 68% του χρόνου θ γλυκόηθ αίματοσ βριςκόταν εντόσ του 
διαςτιματοσ 70-180 mg/dl και ότι θ υπογλυκαιμία ιταν ςπάνια με μόλισ 8 
υπογλυκαιμικά επειςόδια κατά τθ διάρκεια των 576 ωρϊν ελζγχου κλειςτοφ 
βρόχου. Κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, το 93% των τιμϊν τθσ γλυκόηθσ βριςκόταν ςτο 
διάςτθμα 70-180 mg/dl. 
      Θ ομάδα του Haidar [59] ανζπτυξε ζνα διορμονικό  ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ 
κλειςτοφ βρόχου. Ο αλγόρικμοσ ελζγχου αρχικοποιείται με το ςωματικό βάροσ, τισ 
ςυνολικζσ θμεριςιεσ απαιτιςεισ ινςουλίνθσ και τον λόγο ινςουλίνθσ-
υδατανκράκων. Για τθ χοριγθςθ τθσ ινςουλίνθσ ςχεδιάςτθκε MPC ελεγκτισ που 
ενςωματϊνει τθ χρθςιμοποίθςθ φίλτρου Kalman για τθν ανανζωςθ τθσ κατάςταςθσ 
του μοντζλου ςε πραγματικό χρόνο. Οι ςυντελεςτζσ βαρφτθτασ τθσ ςυνάρτθςθσ 
κόςτουσ και το επικυμθτό επίπεδο τθσ γλυκόηθσ προςαρμόηονται διαρκϊσ με χριςθ 
ςυςτιματοσ αςαφοφσ λογικισ που λαμβάνει υπόψθ τα εκτιμϊμενα επίπεδα τθσ 
γλυκόηθσ, τθν απόκλιςθ μεταξφ των προβλζψεων για τισ τιμζσ τθσ γλυκόηθσ και των 
μετριςεων τθσ γλυκόηθσ από τθ ΔΜΓ και τον χρόνο που πζραςε από τθν τελευταία 
κατανάλωςθ γεφματοσ. Ο ελεγκτισ δζχεται ανακοίνωςθ γεφματοσ και χορθγεί 
προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ που υπολογίηεται με βάςθ τθν περιεχόμενθ ςτο 
γεφμα ποςότθτα υδατανκράκων και προςαρμόηεται κατάλλθλα με χριςθ αςαφοφσ 
λογικισ ανάλογα με τα προγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ και τον τρόπο μεταβολισ 
τουσ. Θ χριςθ τθσ αςαφοφσ λογικισ επιλζχκθκε γιατί παρατθρικθκε ότι μειϊνει τα 
μεταγευματικά υπογλυκαιμικά επειςόδια. Για τθ χοριγθςθ τθσ γλυκαγόνθσ δεν 
χρθςιμοποιείται κάποια βαςιςμζνθ ςε μοντζλο μζκοδοσ αλλά αναπτφςςεται ζνασ 
αλγόρικμοσ βαςιςμζνοσ ςε ευρετικοφσ κανόνεσ. Για τθν αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ 
ελζγχου πραγματοποιικθκε κλινικι δοκιμι ςε 15 ενιλικεσ που περιελάμβανε 
κατανάλωςθ γεφματοσ, φυςικι άςκθςθ και διανυκτζρευςθ. Προζκυψε ότι με τθν 
εφαρμογι του διορμονικοφ ελεγκτι θ γλυκόηθ αίματοσ διατθρικθκε εντόσ των 
φυςιολογικϊν ορίων για το 70.7% του χρόνου και τα χαμθλά επίπεδα γλυκόηθσ 
περιορίςτθκαν, ενϊ μόνο ζνασ εκ των ςυμμετεχόντων υπζςτθ υπογλυκαιμικό 
επειςόδιο κατά τθ διάρκεια τθσ δοκιμισ.  
 

3.2.3. Ζλεγχοσ Βαςιςμζνοσ ςε Αςαφι Λογικι 
 

      Θ χριςθ τθσ Αςαφοφσ Λογικισ (Fuzzy Logic-FL) ςτο πεδίο του ελζγχου ζχει 
διευρυνκεί κατά τα τελευταία χρόνια, κυρίωσ λόγω τθσ απλότθτασ, τθσ 
αποδοτικότθτασ και τθσ ευκολίασ τροποποίθςθσ των παραγόμενων μοντζλων. Σα 
παραπάνω ςχετίηονται άμεςα με το γεγονόσ ότι θ αςαφισ λογικι αντικατοπτρίηει 
τον ανκρϊπινο τρόπο ςκζψθσ.  
      Θ αςαφισ λογικι αςχολείται με τθ λιψθ αποφάςεων ςε περιβάλλον 
αβεβαιότθτασ. Ενϊ ςτθν κλαςικι κεωρία ςυνόλων ζνα ςτοιχείο είτε ανικει είτε δεν 
ανικει ςε κάποιο ςφνολο, ςτθ κεωρία των αςαφϊν ςυνόλων ζνα ςτοιχείο ανικει ςε 
κάποιο ςφνολο με ζναν βακμό ςυμμετοχισ. Για τθ λιψθ απόφαςθσ κεμελιϊνεται θ 
δομι και θ μακθματικι αναπαράςταςθ ενόσ αςαφοφσ γεγονότοσ με τον οριςμό 
αςαφϊν ςυνόλων και κακορίηεται ο τρόποσ με τον οποίο ςυνδυάηουμε τα γεγονότα 
για να παράγουμε ςυμπεράςματα. Για τθν αναπαράςταςθ του αςαφοφσ γεγονότοσ 
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ορίηονται τα αςαφι ςφνολα με τθν καταςκευι  των ςυναρτιςεων ςυμμετοχισ, οι 
οποίεσ κακορίηουν τον βακμό ςυμμετοχισ του ςτοιχείου ειςόδου ςε κακζνα από τα 
αςαφι ςφνολα. Οι ςυναρτιςεισ ςυμμετοχισ μποροφν να ζχουν τριγωνικι, 
τραπεηοειδι, γκαουςιανι ι καμπανοειδι μορφι. Αυτι θ διαδικαςία τθσ 
μετατροπισ του ςτοιχείου, που χαρακτθρίηεται από μια ςυγκεκριμζνθ τιμι, ςε ζνα 
αςαφζσ υποςφνολο καλείται αςαφοποίθςθ. τθ ςυνζχεια, πραγματοποιείται 
αποτίμθςθ των αςαφϊν κανόνων, που είναι τθσ μορφισ IF-THEN, οπότε 
προκφπτουν οι βακμοί ςυμμετοχισ ςε κακζνα από τα αςαφι ςφνολα τθσ εξόδου και 
υπολογίηεται από τθν άκροιςι τουσ το τελικό αςαφζσ ςφνολο. Σελικά, μζςω τθσ 
διαδικαςίασ τθσ αποαςαφοποίθςθσ μετατρζπεται το αςαφζσ ςφνολο ςε μια τιμι. 
Για τθν αποαςαφοποίθςθ χρθςιμοποιείται ςυνικωσ θ μζκοδοσ του κζντρου 
βάρουσ, θ μζκοδοσ μζςθσ τιμισ των μεγίςτων ι θ μζκοδοσ διχοτόμου τθσ 
επιφάνειασ.  
      Θ ανάπτυξθ ελεγκτϊν με βάςθ τθν αςαφι λογικι ενςωματϊνει ςτον ςχεδιαςμό 
του ελεγκτι τθ γνϊςθ των ειδικϊν για τα ςυςτιματα. Αυτι θ δυνατότθτα τθσ 
αξιοποίθςθσ τθσ γνϊςθσ και τθσ εμπειρίασ είναι ιδιαίτερα χριςιμθ όταν ο ζλεγχοσ 
αφορά πολφπλοκα ςυςτιματα, που περιλαμβάνουν ςφνκετουσ μθχανιςμοφσ και 
διαδικαςίεσ, οι οποίεσ είτε υπεραπλουςτεφονται είτε οδθγοφν ςτθ δθμιουργία 
εξαιρετικά πολφπλοκων μοντζλων. Σο γεγονόσ ότι αυτοί οι ελεγκτζσ δεν ςυνδζονται 
με μακθματικά μοντζλα μειϊνει τθν ευαιςκθςία του ςυςτιματοσ ελζγχου ςτισ 
μεταβολζσ των παραμζτρων του προσ ζλεγχο ςυςτιματοσ. Με βάςθ τα παραπάνω, 
θ αςαφισ λογικι κεωρείται κατάλλθλθ για τθν ανάπτυξθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ και 
ζχει χρθςιμοποιθκεί ςε αρκετζσ προςεγγίςεισ. Σο βαςικό ςχιμα ενόσ FL ελεγκτι 
γλυκόηθσ περιλαμβάνει τθν εκτίμθςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ με βάςθ το 
τρζχον επίπεδο τθσ γλυκόηθσ και τον ρυκμό μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ. Επειδι ςε ζνα 
τζτοιο ςφςτθμα ςυνικωσ δεν αξιοποιείται άμεςα θ πολυπλοκότθτα και θ εςωτερικι 
δομι του μεταβολικοφ μθχανιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, ςθμαντικό ρόλο διαδραματίηει και 
θ παρζμβαςθ του ειδικοφ. 
       H ομάδα του Mauseth ζχει αναπτφξει ζναν ελεγκτι γλυκόηθσ βαςιςμζνο ςε 
αςαφι λογικι *61+. Για τθν προςαρμογι του ελεγκτι ςτα ιδιαίτερα χαρακτθριςτικά 
του ατόμου, τθν πρόλθψθ των μεταγευματικϊν υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων λόγω 
υπζρμετρθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ και τθ διατιρθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτα επικυμθτά 
επίπεδα, ενςωματϊνεται ςτο ςφςτθμα ζνασ ςυντελεςτισ εξατομίκευςθσ που 
διαμορφϊνεται με βάςθ τισ θμεριςιεσ ςυνολικζσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ του 
αςκενοφσ και μπορεί να αναπροςαρμόηεται ανάλογα με τον επικυμθτό βακμό 
«επικετικότθτασ» του ελεγκτι. Ο ςυντελεςτισ εξατομίκευςθσ ρυκμίηεται από ειδικό 
ο οποίοσ αξιολογεί τισ ανάγκεσ του εκάςτοτε αςκενοφσ, λαμβάνοντασ υπόψθ το 
ιςτορικό του, προθγοφμενεσ τιμζσ γλυκόηθσ και ινςουλίνθσ, γεφματα, επίπεδα 
γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ και τον κίνδυνο υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. 
Παράλλθλα, ο ελεγκτισ υπολογίηει διαρκϊσ τθν ποςότθτα τθσ ινςουλίνθσ που ζχει 
χορθγθκεί και κεωρείται ενεργι με ςτόχο τθν πρόλθψθ υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων. ε 24ωρθ κλινικι δοκιμι, που πραγματοποιικθκε για τθν αξιολόγθςθ 
του ελεγκτι, τα επίπεδα γλυκόηθσ βρίςκονταν εντόσ του διαςτιματοσ 70-200 mg/dl 
για το 76% του χρόνου, ενϊ δφο εκ των δζκα ςυμμετεχόντων υπζςτθςαν ςοβαρά 
υπογλυκαιμικά επειςόδια [62]. 
      Θ ομάδα των Miller, Nimri βαςίςτθκε ςτθν αςαφι λογικι για τθ δθμιουργία 
ςυςτιματοσ τεχνθτοφ παγκρζατοσ, που χρθςιμοποιεί υποδόριεσ μετριςεισ γλυκόηθσ 
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από ΔΜΓ, μετριςεισ γλυκόηθσ αίματοσ και προτείνει ρυκμοφσ ζγχυςθσ υποδόριασ 
ινςουλίνθσ [63]. Σο ςφςτθμα πραγματοποιεί εξατομικευμζνο ζλεγχο γλυκόηθσ, 
κακϊσ λαμβάνει υπόψθ τα φυςικά χαρακτθριςτικά του ατόμου (πχ. βάροσ), τον 
βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και τον ςυντελεςτι διόρκωςθσ ινςουλίνθσ, τισ 
φαρμακοδυναμικζσ παραμζτρουσ τθσ ινςουλίνθσ, κακϊσ και τιμζσ γλυκόηθσ και 
ινςουλίνθσ, τα γεφματα και τισ δραςτθριότθτεσ που καταγράφονται κατά τθ 
διάρκεια τθσ ςυμβατικισ κεραπείασ του ατόμου. Σο ςφςτθμα εφαρμόηει 
ςυνδυαςμό δφο ςτρατθγικϊν ελζγχου. Θ πρϊτθ ςτρατθγικι ςτοχεφει ςτθ ρφκμιςθ 
των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ του επικυμθτοφ διαςτιματοσ 80-120 mg/dl. Για τον 
ςκοπό αυτό ενςωματϊνει ελεγκτι αςαφοφσ λογικισ, που δζχεται 4 ειςόδουσ: τουσ 
παρελκοντικοφσ και μελλοντικοφσ ρυκμοφσ μεταβολισ γλυκόηθσ και τισ 
παρελκοντικζσ και μελλοντικζσ τιμζσ των επιπζδων γλυκόηθσ. Ωσ ζξοδοι 
υπολογίηονται θ ποςοςτιαία μεταβολι του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και 
θ προτεινόμενθ ποςότθτα τθσ δόςθσ ινςουλίνθσ. Οι αςαφείσ κανόνεσ του 
ςυςτιματοσ  προςδιορίςτθκαν ςε ςυνεργαςία με ιατρικό προςωπικό. Ο τελικόσ 
προτεινόμενοσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ προςδιορίηεται από τθ δεφτερθ 
ςτρατθγικι ελζγχου, που ςτοχεφει ςτθ ρφκμιςθ τθσ γλυκόηθσ ςε ςυγκεκριμζνο 
επικυμθτό επίπεδο, λαμβάνοντασ υπόψθ τθν προτεινόμενθ δόςθ ινςουλίνθσ από 
τον ελεγκτι αςαφοφσ λογικισ, το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ, τθν ποςότθτα 
ινςουλίνθσ που ζχει χορθγθκεί και κεωρείται ενεργι και περιοριςμοφσ που 
ςχετίηονται με τθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ. Σο ςφςτθμα δεν δζχεται ανακοίνωςθ 
γεφματοσ αλλά χρθςιμοποιεί μια τεχνικι ανίχνευςθσ που αναγνωρίηει ςτο προφίλ 
τθσ γλυκόηθσ χαρακτθριςτικά, ενδεικτικά γεγονότων που απαιτοφν διαχείριςθ, όπωσ 
τα γεφματα. Με βάςθ τα παραπάνω, το ςφςτθμα λαμβάνει υπόψθ τισ 
διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων αλλά και για το ίδιο άτομο κατά τθ διάρκεια 
τθσ θμζρασ. Θ κλινικι αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ ςε 7 ενιλικεσ δεν κατζγραψε 
κανζνα υπογλυκαιμικό επειςόδιο, ενϊ τα υψθλότερα επίπεδα γλυκόηθσ 
παρατθρικθκαν μετά τα γεφματα και ιταν κατά μζςο όρο ίςα με 224 mg/dl. ε 
επόμενθ κλινικι ζρευνα που πραγματοποιικθκε για τθν αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ 
του ςυςτιματοσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, τα επίπεδα τθσ γλυκόηθσ βρίςκονταν 
εντόσ του διαςτιματοσ 63-140 mg/dl για το 76% του χρόνου, ενϊ δεν καταγράφθκε 
κανζνα ςοβαρό υπογλυκαιμικό επειςόδιο [64]. 
     H αςαφισ λογικι ςε ςυνδυαςμό με τεχνικζσ ΣΝΔ χρθςιμοποιικθκαν από τον 
Cosenza για τθν ανάπτυξθ ςυμβουλευτικοφ ςυςτιματοσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ μετά 
από ζνα γεφμα. Σο ςφςτθμα δζχεται ωσ είςοδο τα δεδομζνα του γεφματοσ, τα 
προγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ και τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και προτείνει τον 
βζλτιςτο ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Θ πολυπλοκότθτα του μεταβολικοφ  
μθχανιςμοφ τθσ γλυκόηθσ αλλά και θ ανακρίβεια που ειςάγεται από τθν εκτίμθςθ 
τθσ περιεχόμενθσ ποςότθτασ υδατανκράκων ςτο γεφμα, από τον κόρυβο και τισ 
κακυςτεριςεισ του ςυςτιματοσ κακιςτοφν κατάλλθλθ τθν επιλογι τθσ αςαφοφσ 
λογικισ. Κατά τθν αξιολόγθςι του, το ςφςτθμα κατάφερε να διατθριςει τα επίπεδα 
γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων για αρκετζσ ϊρεσ μετά από κάκε γεφμα [65]. 
      O Allam βαςίςτθκε ςτθν αςαφι λογικι και τα ΣΝΔ για τθν δθμιουργία ενόσ 
ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου [66]. Σο ςφςτθμα αποτελείται από 
ζνα αναδρομικό νευρωνικό δίκτυο που προβλζπει τα μελλοντικά επίπεδα γλυκόηθσ 
και ζναν ελεγκτι αςαφοφσ λογικισ που δζχεται ωσ ειςόδουσ τα προβλεπόμενα 
επίπεδα γλυκόηθσ και τον ρυκμό μεταβολισ αυτϊν και προτείνει τον βζλτιςτο 
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ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ βάςει αςαφϊν κανόνων. ε κάκε χρονικι ςτιγμι 
υπολογίηεται θ ινςουλίνθ που ζχει χορθγθκεί και κεωρείται ενεργι και αφαιρείται 
από τον προτεινόμενο ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Σο ςφςτθμα χρθςιμοποιεί το 
μακθματικό μοντζλο του ατόμου με ΔΣ1 από τον Hovorka για να προβλζψει τθν 
επίδραςθ του προτεινόμενου ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ ςτα επίπεδα γλυκόηθσ και 
προςαρμόηει τθ δόςθ ανάλογα με αυτιν τθν πρόβλεψθ για τθν αποφυγι 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων.  Θ in silico αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ ςε 
καταςτάςεισ νθςτείασ, γευμάτων και άςκθςθσ ζδειξε ότι ο ελεγκτισ ρυκμίηει 
ικανοποιθτικά τα επίπεδα τθσ γλυκόηθσ ςε κατάςταςθ νθςτείασ κακ’ όλθ τθ 
διάρκεια τθσ θμζρασ , αλλά και μετά από κατανάλωςθ γεφματοσ ι άςκθςθ, 
αποφεφγοντασ υπογλυκαιμικά επειςόδια και υπζρμετρθ αφξθςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ. 
      H ομάδα του Al-Fandi ανζπτυξε ζνα ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου 
που ςυνδυάηει PID ζλεγχο και αςαφι λογικι (FL) [67]. Σο ςφςτθμα βαςίηεται ςτθν 
παράλλθλθ λειτουργία ενόσ PD-FL ελεγκτι  και ενόσ PI-FL ελεγκτι, κακζνασ από 
τουσ οποίουσ υπολογίηει ζναν ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Ο κάκε ελεγκτισ αςαφοφσ 
λογικισ δζχεται ωσ ειςόδουσ το αναλογικό και διαφορικό ςφάλμα και προτείνει 
ζναν ρυκμό ζγχυςθσ. Ο τελικόσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ υπολογίηεται ωσ ο 
γραμμικόσ ςυνδυαςμόσ των δφο προτεινόμενων ρυκμϊν ζγχυςθσ. Θ ρφκμιςθ των 
παραμζτρων του ςυςτιματοσ πραγματοποιείται μζςω γενετικοφ αλγορίκμου. 
Πραγματοποιικθκε ςφγκριςθ του PID-FL ελεγκτι με τον PD-FL ελεγκτι και τον  PI-FL 
ελεγκτι κάτω από διάφορεσ ςυνκικεσ. Σα αποτελζςματα ζδειξαν ότι ο PID- FL 
ελεγκτισ και ο PI-FL ελεγκτισ παρουςίαςαν μεγαλφτερθ ανεκτικότθτα ςε ςφάλματα 
και ανακρίβειεσ και μια πιο ςυντθρθτικι ςυμπεριφορά κατά τθ χοριγθςθ τθσ 
ινςουλίνθσ, ενϊ και οι τρεισ ελεγκτζσ διατιρθςαν τα επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ 
φυςιολογικϊν ορίων. 
 
 

3.2.4. Βζλτιςτοσ Γραμμικόσ Ζλεγχοσ  
 

      O Βζλτιςτοσ Ζλεγχοσ [68] είναι μια μζκοδοσ μακθματικισ βελτιςτοποίθςθσ που 
παρζχει ζνα νόμο ελζγχου για ζνα ςφςτθμα ζτςι ϊςτε να εξαςφαλίηεται ζνα 
κριτιριο βελτιςτοποίθςθσ. Αποτελείται από ζνα ςφνολο διαφορικϊν εξιςϊςεων, οι 
οποίεσ περιγράφουν τθ δυναμικι εξζλιξθ των μεταβλθτϊν ελζγχου που 
ελαχιςτοποιοφν τθ ςυνάρτθςθ κόςτουσ του ςυςτιματοσ.  Θ ςυνάρτθςθ κόςτουσ 
εξαρτάται από τισ μεταβλθτζσ κατάςταςθσ και ελζγχου. 
     Ο Βζλτιςτοσ γραμμικόσ ζλεγχοσ εφαρμόηεται για τθν ανάπτυξθ γραμμικϊν 
ελεγκτϊν ςυςτθμάτων που είτε είναι είτε προςεγγίηονται ωσ γραμμικά. Επειδι 
χαρακτθρίηεται από ανοχι τθσ μθ γραμμικότθτασ, ο βζλτιςτοσ γραμμικόσ ζλεγχοσ 
ενδείκνυται για τον ζλεγχο μθ γραμμικϊν ςυςτθμάτων, μειϊνοντασ τθν 
πολυπλοκότθτα και το υπολογιςτικό κόςτοσ και εξαςφαλίηοντασ ικανοποιθτικι 
απόδοςθ. 
      Μια ειδικι περίπτωςθ του γενικοφ προβλιματοσ του βζλτιςτου ελζγχου 
αποτελεί το γραμμικό τετραγωνικό (Linear Quadratic-LQ) πρόβλθμα. Σο LQ 
πρόβλθμα περιλαμβάνει τθν ελαχιςτοποίθςθ τθσ τετραγωνικισ ςυνάρτθςθσ 
κόςτουσ: 
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                                  J= (xT(t)Q x t +  uTR u(t))dt                                                      (3.3) 
 
όπου R κετικά οριςμζνοσ ςτακερόσ πίνακασ (x•R•xT >0) και Q κετικά θμιοριςμζνοσ  
ςτακερόσ πίνακασ (x•Q•xT >0 ), δεδομζνων των εξιςϊςεων που περιγράφουν το 
ςφςτθμα: 
 

                                             x = Αx + Βu                                                                             (3.4) 
                                             y = Cx                                                                                       (3.5) 
 
όπου x το διάνυςμα μεταβλθτϊν κατάςταςθσ, y διάνυςμα μεταβλθτϊν εξόδου, u  το 
διάνυςμα μεταβλθτϊν ειςόδου (ελζγχου) και   A, B, C πίνακεσ με ςτακεροφσ 
ςυντελεςτζσ. Σο LQ πρόβλθμα επιλφεται μζςω του γραμμικοφ τετραγωνικοφ 
ρυκμιςτι (linear quadratic regulator): 
 
                                              u(t)=-K(t)x(t)                                                                            (3.6) 
 
όπου K(t) το κζρδοσ ελζγχου  που υπολογίηεται από τθ ςχζςθ:  
 
                                             K(t)=R-1 BT S(t)                                                                          (3.7) 
 
και S(t) θ λφςθ τθσ εξίςωςθσ Riccati: 
 

                             S (t)= -S(t)A- ATS(t)+ S(t)BR-1BTS(t)-Q                                                    (3.8) 
 
      Σο πρόβλθμα βζλτιςτου γραμμικοφ ελζγχου τθσ γλυκόηθσ περιλαμβάνει τθν 
εφρεςθ μιασ ακολουκίασ ρυκμϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ που ελαχιςτοποιοφν ζνα 
κριτιριο κόςτουσ ςχετικό με τθν απόκλιςθ τθσ τιμισ τθσ γλυκόηθσ από το επικυμθτό 
επίπεδο ςε κάκε χρονικι ςτιγμι. Για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ 
και τθσ ινςουλίνθσ ενςωματϊνεται μοντζλο του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. Ωσ 
μεταβλθτζσ κατάςταςθσ ςυνικωσ ορίηονται το επίπεδο γλυκόηθσ και ο ρυκμόσ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, ενϊ ςε κάποιεσ περιπτϊςεισ χρθςιμοποιοφνται οι διαφορζσ τθσ 
γλυκόηθσ και τθσ ινςουλίνθσ από τθν τιμι τθσ γλυκόηθσ ςε κατάςταςθ νθςτείασ και 
τον βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, αντίςτοιχα. 
       Μια προςζγγιςθ όπωσ θ παραπάνω χρθςιμοποιικθκε για πρϊτθ φορά από τον 
Swan [69], ο οποίοσ εφάρμοςε γραμμικό βζλτιςτο ζλεγχο για τθ ρφκμιςθ τθσ 
γλυκόηθσ ςε γραμμικό μοντζλο μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ ατόμου με Δ 
Σφπου Ι. Σο ςφςτθμα ελζγχου λαμβάνει ενδοφλζβιεσ μετριςεισ γλυκόηθσ και εκτιμά 
ενδοφλζβιουσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Οι μεταβλθτζσ κατάςταςθσ είναι θ 
γλυκόηθ (x1) και θ ινςουλίνθ (x2): 
 
                                                  x1(t)= G(t)-Go                                                                       (3.9)  
                                                  x2 (t)= I(t)-Io                                                                        (3.10) 
 
και το ςφςτθμα περιγράφεται από τισ ςχζςεισ: 
                                                      

                      𝑥  =  
−m1 −m2

m4 −m3
  x + 

0
1
  u  ,  x1(0)=x10 , x2(0)=x20                                      (3.11) 
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 με                       m1 , m2,  m3 >0 και m4 ≥0. 
 

Αν xd είναι θ επικυμθτι μεταβολι τθσ γλυκόηθσ και Gd το επικυμθτό επίπεδο 
γλυκόηθσ με xd=Gd-Go, τότε θ απόκλιςθ από το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ x1-xd= 
G-Gd και θ ποςότθτα εγχεόμενθσ ινςουλίνθσ πρζπει να ελαχιςτοποιθκοφν. Θ 
ςυνάρτθςθ κόςτουσ διαμορφϊνεται ωσ εξισ: 
 
                                    J(u)=    x1 − xd 

2 + ρu2 dt                                                        (3.12) 
 
όπου ρ κετικόσ ςυντελεςτισ βάρουσ. Θ απόδοςθ του ςυςτιματοσ ελζγχου 
αξιολογικθκε ωσ προσ τθν ικανότθτα ρφκμιςθσ αρχικϊν υπεργλυκαιμικϊν 
επειςοδίων και προζκυψε ικανοποιθτικι. 
      Θ Chavez και οι ςυνεργάτεσ τθσ βαςίςτθκαν και αυτοί ςτο γραμμικό τετραγωνικό 
πρόβλθμα για τθν ςχεδίαςθ ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ [70]. Αρχικά, για τθν 
ανάπτυξθ του ελεγκτι χρθςιμοποιικθκε το γραμμικό μοντζλο του Ackerman, που 
προςομοιϊνει τθν κινθτικι τθσ γλυκόηθσ αίματοσ και τθσ ινςουλίνθσ αίματοσ. Μζςω 
των μεταβλθτϊν κατάςταςθσ του μοντζλου αναπτφςςεται θ ςυνάρτθςθ κόςτουσ, 
που προςδιορίηει τον βζλτιςτο νόμο ελζγχου. Σα αποτελζςματα τθσ προςομοίωςθσ 
ζδειξαν ικανοποιθτικι απόδοςθ ωσ προσ τθ ρφκμιςθ και τθ διατιρθςθ των 
επιπζδων γλυκόηθσ. Σο μοντζλο του Ackerman αντικαταςτάκθκε ςτθ ςυνζχεια από 
ζνα μθ γραμμικό μοντζλο ανϊτερθσ τάξθσ, το μοντζλο του Sorensen. Για τθν 
εξάλειψθ του κορφβου κατά τθν εκτίμθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ ινςουλίνθσ 
χρθςιμοποιικθκε φίλτρο Kalman, ενϊ πραγματοποιικθκε προςαρμογι των 
ςυντελεςτϊν βαρφτθτασ του προβλιματοσ βελτιςτοποίθςθσ ςφμφωνα με τισ 
ανάγκεσ του αςκενοφσ για τθ βελτίωςθ τθσ απόδοςθσ. υγκεκριμζνα, ο ςυντελεςτισ 
βάρουσ τθσ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ αυξάνεται με ςτόχο τθν άμεςθ διόρκωςθ των 
επιπζδων γλυκόηθσ και ο ςυντελεςτισ βάρουσ τθσ χορθγοφμενθσ δόςθσ ινςουλίνθσ 
αυξάνεται για να αποτρζψει τον κορεςμό του ελεγκτι και να μειϊςει τισ 
ταλαντϊςεισ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ. Από τθν αξιολόγθςθ του ελεγκτι 
προζκυψε βελτίωςθ τθσ ικανότθτασ ρφκμιςθσ και διατιρθςθσ των επιπζδων 
γλυκόηθσ εντόσ των φυςιολογικϊν ορίων [71]. 
      Ο Kovacs και θ ομάδα του ανζπτυξαν ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ με βάςθ τον 
βζλτιςτο ζλεγχο, ςχεδιάηοντασ ζνα γραμμικό μοντζλο μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ 
που δζχεται ωσ είςοδο ελζγχου τθ δόςθ ενδοφλζβιασ ινςουλίνθσ, δίνει ωσ ζξοδο τθ 
γλυκόηθ αίματοσ και δζχεται τθν επίδραςθ διαταραχισ γευμάτων [72]. Για τον 
ςκοπό αυτό χρθςιμοποιικθκε μια γραμμικι προςζγγιςθ ενόσ μθ- γραμμικοφ 
μοντζλου ατόμου με ΔΣ1 και ζνα μοντζλο απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ [73]. Για τθ 
δθμιουργία του ελεγκτι χρθςιμοποιοφνται δφο διαφορετικζσ ςτρατθγικζσ βζλτιςτου 
ελζγχου. Θ πρϊτθ αξιοποιεί το γραμμικό τετραγωνικό πρόβλθμα και προςαρμόηει 
κατάλλθλα τισ μιτρεσ Q, R για να αντιςτακμίςει τθν φπαρξθ τθσ διαταραχισ που 
ειςάγεται ςτο ςφςτθμα. Θ δεφτερθ βαςίηεται ςτον ζλεγχο minimax , ο οποίοσ 
ελαχιςτοποιεί μια ςυνάρτθςθ κόςτουσ που περιζχει τθ διαταραχι του ςυςτιματοσ, 
κακϊσ αυτι λαμβάνεται υπόψθ εξαρχισ ςτισ εξιςϊςεισ του ςυςτιματοσ. Από τθν in 
silico αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ, προζκυψε ικανοποιθτικι απόδοςθ δεδομζνου 
ότι και για τουσ δφο ελεγκτζσ θ γλυκόηθ διατθρικθκε εντόσ του επικυμθτοφ 
διαςτιματοσ. Ακόμθ παρατθρικθκε ότι για τθν minimax ςτρατθγικι τα 
αποτελζςματα ιταν καλφτερα. 
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      ε μια ακόμθ μελζτθ αναπτφχκθκε ελεγκτισ γλυκόηθσ με βάςθ τον βζλτιςτο 
γραμμικό ζλεγχο, ο οποίοσ ενςωματϊνει ςτοχαςτικζσ διαδικαςίεσ, προκειμζνου να 
διαχειρίηεται τισ διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων με Δ αλλά και τισ 
διαφοροποιιςεισ για το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ και από μζρα ςε 
μζρα [74]. Οι διαφοροποιιςεισ αυτζσ ςχετίηονται με τα γεφματα, τθν άςκθςθ,  το 
άγχοσ, τθν θλικία και άλλουσ παράγοντεσ και για τθν μοντελοποίθςι τουσ 
προςδιορίηονται οι αβεβαιότθτεσ των παραμζτρων του μοντζλου μεταβολιςμοφ τθσ 
γλυκόηθσ μζςω κατανομϊν πικανότθτασ και εφαρμόηονται ςτατιςτικζσ μζκοδοι για 
τθν ανάλυςθ των αποτελεςμάτων. Για τθν αξιολόγθςθ του ςτοχαςτικοφ ελεγκτι 
πραγματοποιικθκε ςφγκριςθ με ντετερμινιςτικό βζλτιςτο ελεγκτι με χριςθ 
δεδομζνων ατόμου με ΔΣ1. Ο ςτοχαςτικόσ ελεγκτισ πζτυχε ρφκμιςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ ςε χαμθλότερο επίπεδο και μείωςε τισ διακυμάνςεισ ςε ςφγκριςθ με τον 
δεφτερο ελεγκτι, κακϊσ πραγματοποιοφςε χοριγθςθ ινςουλίνθσ με πιο επικετικό 
τρόπο. Εντοφτοισ, και οι δφο ελεγκτζσ εμφάνιςαν γενικά παρόμοια απόδοςθ [75]. 
 

3.2.5. Αυτοςυντονιηόμενοσ Ζλεγχοσ 
   

      Ο αυτοςυντονιηόμενοσ ζλεγχοσ χρθςιμοποιείται για τον ζλεγχο ςυςτθμάτων, που 
περιλαμβάνουν άγνωςτεσ ι ςυνεχϊσ μεταβαλλόμενεσ παραμζτρουσ. Ζνασ ελεγκτισ 
αυτισ τθσ κατθγορίασ ςχεδιάηεται με βάςθ οποιαδιποτε από τισ κλαςικζσ 
μεκοδολογίεσ ελζγχου και περιλαμβάνει ζναν αλγόρικμο εκτίμθςθσ των 
παραμζτρων  του ςυςτιματοσ ςε πραγματικό χρόνο, ο οποίοσ για τθν 
πραγματοποίθςθ τισ εκτίμθςθσ λαμβάνει υπόψθ δεδομζνα όπωσ θ ζξοδοσ του 
ςυςτιματοσ, το ςιμα ελζγχου κ.τ.λ. Κατ’ αυτόν τον τρόπο εξαςφαλίηεται θ 
προςαρμογι του ςυςτιματοσ ςτισ διαρκϊσ μεταβαλλόμενεσ ςυνκικεσ, 
ελαχιςτοποιϊντασ τα ςφάλματα και ενιςχφοντασ  τθν απόδοςθ του ελεγκτι.   
       Θ δυνατότθτα προςαρμογισ που παρζχει ο αυτοςυντονιηόμενοσ ζλεγχοσ τον 
κακιςτά ικανό να διαχειριςτεί τισ διαφοροποιιςεισ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ 
μεταξφ των ατόμων με Δ αλλά και ςτο ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ ι 
από μζρα ςε μζρα. Για τον λόγο αυτό, θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι ζχει υιοκετθκεί 
ςυχνά για τθ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ μζςω ενόσ ςυςτιματοσ ελζγχου. Οι 
μετριςεισ τθσ γλυκόηθσ από τθ ΔΜΓ κακϊσ και άλλα δεδομζνα, όπωσ για 
παράδειγμα οι προθγοφμενοι ρυκμοί ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, χρθςιμοποιοφνται από 
τον αλγόρικμο εκτίμθςθσ για τθ ρφκμιςθ των παραμζτρων του ελεγκτι του 
ςυςτιματοσ, για να ακολουκιςει ο υπολογιςμόσ του νζου ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. 
        Κατά το 1994 αναπτφχκθκε τεχνθτό πάγκρεασ με βάςθ τον αυτοςυντονιηόμενο 
ζλεγχο για τον προςδιοριςμό των παραμζτρων των αντλιϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ 
[76]. Θ προςομοίωςθ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ πραγματοποιοφνταν με 
διακριτό μακθματικό μοντζλο, που προζβλεπε τα μελλοντικά επίπεδα γλυκόηθσ. Οι 
παράμετροι του μοντζλου προςαρμόηονταν ςε πραγματικό χρόνο μζςω του 
επαναλθπτικοφ αλγορίκμου εκτίμθςθσ ελαχίςτων τετραγϊνων. τθν ίδια 
κατεφκυνςθ κινικθκε και θ ομάδα του Cobelli [77], που ανζπτυξε μθ γραμμικό 
ελεγκτι γλυκόηθσ, που βαςίηεται ςε μια επζκταςθ τθσ μεκόδου ελάχιςτθσ 
διακφμανςθσ για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Ο ελεγκτισ 
ενςωματϊνει αναδρομικό αλγόρικμο ελαχίςτων τετραγϊνων για τθ ρφκμιςθ των 
παραμζτρων του μακθματικοφ μοντζλου μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. 
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Χρθςιμοποιοφνται διάφορεσ ςτρατθγικζσ για τθν αποφυγι υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων, ακόμα και με το κόςτοσ μικρϊν εκπτϊςεων ςτθν ταχφτθτα και τθν 
ακρίβεια του ελεγκτι. ε in silico αξιολόγθςθ που πραγματοποιικθκε, 
δοκιμάςτθκαν παραλλαγζσ του ςυςτιματοσ, ςε ςχζςθ με το είδοσ των αιςκθτιρων 
και κάποια χαρακτθριςτικά του ελεγκτι, με προςομοίωςθ διαφορετικϊν ςεναρίων. 
Θ απόδοςθ όλων των  εκδοχϊν του ςυςτιματοσ ελζγχου υπιρξε ικανοποιθτικι . 
      Θ ομάδα του Oruklu [78] ζχει αναπτφξει ελεγκτι γλυκόηθσ δυναμικά 
προςαρμοηόμενο ςτισ μεταβολζσ του ςυςτιματοσ. Χρθςιμοποιείται ζνα μοντζλο 
αυτοπαλινδρόμθςθσ κινθτοφ μζςου όρου με εξωγενείσ ειςόδουσ για τθν 
προςομοίωςθ του προφίλ τθσ γλυκόηθσ, το οποίο δζχεται ωσ ειςόδουσ τισ 
προθγοφμενεσ μετριςεισ υποδόριασ γλυκόηθσ και τουσ προθγοφμενουσ ρυκμοφσ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Οι παράμετροι του μακθματικοφ μοντζλου 
αναπροςαρμόηονται μζςω επαναλθπτικοφ αλγορίκμου ελαχίςτων τετραγϊνων. Ο 
νόμοσ ελζγχου, που αντιςτοιχεί ςτον εκτιμϊμενο ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, 
διαμορφϊνεται με βάςθ τισ παραμζτρουσ του μοντζλου και υπολογίηεται από τθν 
ελαχιςτοποίθςθ  κατάλλθλου κριτθρίου κόςτουσ. τον ελεγκτι ενςωματϊνεται μια 
τεχνικι ανίχνευςθσ των ζντονων μεταβολϊν των παραμζτρων του μοντζλου, που 
ςθματοδοτοφν κάποια ζντονθ μεταβολι των επιπζδων γλυκόηθσ. ε αυτι τθν 
περίπτωςθ ενεργοποιείται ζνασ ςυντελεςτισ «λικθσ» που οδθγεί το μακθματικό 
μοντζλο ςτο να λαμβάνει υπόψθ τισ πιο πρόςφατεσ καταγραφζσ γλυκόηθσ και 
ινςουλίνθσ, με ςτόχο να προςαρμόηεται γρθγορότερα ςτα νζα δεδομζνα. Ζτςι, 
εξαςφαλίηεται θ άμεςθ αντίδραςθ του ελεγκτι προκειμζνου να προλαμβάνονται 
υπεργλυκαιμικά και υπογλυκαιμικά επειςόδια. Επίςθσ, προσ τθν ίδια κατεφκυνςθ 
χρθςιμοποιείται ζνα μεταβαλλόμενο επίπεδο γλυκόηθσ. Για τθ διαχείριςθ του 
κορφβου και των κακυςτεριςεων που ειςάγονται κατά τθ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ 
από τθ ΔΜΓ, ενςωματϊνεται ζνα φίλτρο πριν τθν χρθςιμοποίθςθ των δεδομζνων 
γλυκόηθσ. Από τθν in silico αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ προζκυψε θ δυνατότθτα του 
ελεγκτι να ρυκμίηει και να διατθρεί τα επίπεδα τθσ γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν 
ορίων. Δεν καταγράφθκε κανζνα ςοβαρό υπογλυκαιμικό επειςόδιο και θ μζγιςτθ 
μεταγευματικι ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ  ιταν ίςθ με 205 mg/dl. 
      Κατά τα τελευταία χρόνια θ τεχνικι του αυτοςυντονιηόμενου ελζγχου 
ςυνδυάηεται ςυχνά με τθ χριςθ του PID ελεγκτι και των παραλλαγϊν του για τθν 
ανάπτυξθ ςυςτθμάτων ελζγχου γλυκόηθσ [79] [80]. υγκεκριμζνα,  επιλζγεται θ 
δυναμικι ρφκμιςθ των κερδϊν του ελεγκτι μζςω ενόσ αλγορίκμου εκτίμθςθσ. Για 
τθν καταςκευι του αλγορίκμου εκτίμθςθσ ςυνθκίηεται να χρθςιμοποιείται θ 
αςαφισ λογικι. Σο αςαφζσ ςφςτθμα δζχεται ωσ ειςόδουσ τθν απόκλιςθ τθσ 
ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ από το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ και τον ρυκμό 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ και υπολογίηει τισ τιμζσ των κερδϊν. Με αυτόν τον τρόπο 
επιτρζπεται ςτον ελεγκτι να προςαρμόηεται ςτισ μεταβολζσ του ςυςτιματοσ, 
λαμβάνοντασ υπόψθ τισ διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1 αλλά και 
ςτον ίδιο τον αςκενι κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ και από μζρα ςε μζρα. 
 

3.2.6. H∞  Ελεγκτισ 
 

      Σο βαςικό πρόβλθμα Θ∞ ελζγχου [81] απεικονίηεται ςτο χιμα 3.3. Όπωσ 
προκφπτει από αυτό, το G είναι ζνα ςφςτθμα με δφο ειςόδουσ και δφο εξόδουσ. Σα  
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Σχιμα 3.3: Θ βαςικι δομι του Θ∞ προβλιματοσ 

 

w, z, u, y είναι διανφςματα: θ είςοδοσ w είναι θ εξωγενισ είςοδοσ που αποτελείται 
από το ςιμα αναφοράσ και τισ διαταραχζσ που δρουν ςτο ςφςτθμα, θ ζξοδοσ z, που 
περιλαμβάνει κυρίωσ ςιματα ςφάλματοσ και του οποίου τθν εξάρτθςθ από το w 
κζλουμε να ελαχιςτοποιιςουμε, θ είςοδοσ u είναι το ςιμα ελζγχου, μζςω του 
οποίου ελαχιςτοποιείται θ επίδραςθ τθσ διαταραχισ w ςτο ςιμα ελζγχου u, και θ 
ζξοδοσ y είναι το μετροφμενο ςιμα εξόδου του ςυςτιματοσ, με βάςθ το οποίο 
επιλζγεται το ςιμα ελζγχου u. Σο G αντιπροςωπεφει τθ ςυνάρτθςθ μεταφοράσ του 
ςυςτιματοσ και το K του ελεγκτι και το ςφςτθμα περιγράφεται από τισ ςχζςεισ: 
 

                               
z
y  = G  

w
u
  =  

G11 G12

G21 G22
   

w
u
                                                            (3.13) 

                                           
                                               u= Κ y                                                                                    (3.14)       

 
   τόχοσ είναι θ εφρεςθ κατάλλθλου ελεγκτι Κ ϊςτε το ςφςτθμα κλειςτοφ βρόχου 
να χαρακτθρίηεται από ευςτάκεια και να ελαχιςτοποιείται θ H∞ νόρμα τθσ 
ςυνάρτθςθσ μεταφοράσ (Σzw) από το ςθμείο ειςαγωγισ τθσ διαταραχισ w προσ τθν 
ζξοδο z. Θ Σzw είναι γραμμικόσ-κλαςματικόσ μεταςχθματιςμόσ τθσ ςυνάρτθςθσ 
μεταφοράσ Κ: 
 
                                        z=[G11+G12 K (I-G22 K)-1 G21] w                                                  (3.15) 
 
Για τθν Θ∞ νόρμα τθσ Σzw  ιςχφει ο περιοριςμόσ:  
 
                                                    || Σzw ||∞ ≤ γ                                                                  (3.16) 
 
όπου γ προκακοριςμζνθ πεπεραςμζνθ ςτακερά.  
      Θ ςτρατθγικι του Θ∞ ελζγχου κεωρείται κατάλλθλθ για τθ διαχείριςθ των 
επιπζδων τθσ γλυκόηθσ, λόγω τθσ ιδιότθτάσ τθσ να εξαςφαλίηει τθν ευρωςτία του 
ελεγκτι απζναντι ςτισ διαταραχζσ και τθν αβεβαιότθτα  των παραμζτρων του 
ςυςτιματοσ και ζναν οριςμζνο βακμό απόδοςθσ. Πρωτοπόρα ςτθν αξιοποίθςθ του 
Θ∞ ελζγχου για τθν ανάπτυξθ ελεγκτι γλυκόηθσ κεωρείται θ μελζτθ του Parker [82], 
ο οποίοσ χρθςιμοποίθςε το μθ γραμμικό μοντζλο μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ από 
τον Sorensen. Μετά από προςδιοριςμό των φυςιολογικϊν παραμζτρων του 
μοντζλου που επιδροφν πιο αποφαςιςτικά  ςτισ μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ αίματοσ 
και ςτθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ, επιλζχκθκαν τρεισ παράμετροι ςτισ οποίεσ ειςιχκθ 
αβεβαιότθτα μζςω τθσ ειςαγωγισ αποκλίςεων τθσ τάξθσ του ±40%, και 
πραγματοποιικθκε θ ιακωβιανι γραμμικοποίθςθ του μοντζλου του αςκενοφσ γφρω 
από τισ μεταβολζσ αυτϊν των παραμζτρων. Για τθ ςφνκεςθ του Θ∞ ελεγκτι 
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χρθςιμοποιικθκε θ γ-επανάλθψθ, κεωρικθκαν  ωσ είςοδοι ςτο ςφςτθμα 
διαταραχζσ γευμάτων, ςιματα κορφβου και ο προτεινόμενοσ ρυκμόσ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και ωσ ζξοδοι θ τιμι τθσ γλυκόηθσ και το ςιμα ςφάλματοσ και 
ςχεδιάςτθκαν ςυναρτιςεισ βάρουσ για τισ διαταραχζσ γεφματοσ, το ςιμα κορφβου, 
το ςιμα τθσ ινςουλίνθσ και τθν απόδοςθ του ελεγκτι που ςχετίηεται με το ςιμα 
γλυκόηθσ και το ςιμα ςφάλματοσ.  Θ αξιολόγθςθ του ελεγκτι πραγματοποιικθκε, 
αρχικά, ςε τρία μοντζλα αςκενοφσ χωρίσ τθν ειςαγωγι αβεβαιότθτασ: ςτο αρχικό μθ 
γραμμικό μοντζλο του Sorensen, ςτο γραμικοποιθμζνο πλιρουσ τάξθσ μοντζλο και 
ςτο γραμμικοποιθμζνο μειωμζνθσ τάξθσ μοντζλο τριϊν παραμζτρων. Ο ελεγκτισ 
επζδειξε ικανότθτα διαχείριςθσ διαταραχισ γεφματοσ 50 g, ρυκμίηοντασ τα επίπεδα 
γλυκόηθσ κοντά ςτο επικυμθτό επίπεδο των 81.1 mg/dl κατά τθν εφαρμογι του ςτα 
τρία μοντζλα, χωρίσ να παρατθρθκεί κάποια αξιοςθμείωτθ διαφορά κατά τθ 
μεταβολι τθσ πολυπλοκότθτασ του μοντζλου του αςκενοφσ. Ακολοφκθςε θ 
εφαρμογι του ελεγκτι ςτο μοντζλο αςκενοφσ, όπου είχε ειςαχκεί αβεβαιότθτα, και 
από τα αποτελζςματα προζκυψε μικρι μείωςθ τθσ απόδοςθσ του ελεγκτι. Ωςτόςο, 
ςοβαρά υπογλυκαιμικά επειςόδια  που προςδιορίηονται από τιμζσ γλυκόηθσ 
αίματοσ μικρότερεσ των 60mg/dl αποφεφχκθκαν. 
      Βαςιςμζνοι ςτο παραπάνω μοντζλο του Parker, o Kovacs και θ ομάδα του [83] 
ανζπτυξαν Θ∞ ελεγκτι για τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ βαςιςμζνοι ςτο μθ γραμμικό 
μοντζλο του Sorensen, λαμβάνοντασ υπόψθ επιπλζον αβεβαιότθτεσ, όπωσ ο 
κόρυβοσ από τισ μετριςεισ γλυκόηθσ από τον αιςκθτιρα και θ μεγαλφτερθ 
διαταραχι γεφματοσ 60 g ςε ςχζςθ με αυτιν που είχε κεωριςει ο Parker. Για τθν 
αντιμετϊπιςθ τθσ πολυπλοκότθτασ του μθ γραμμικοφ μοντζλου του αςκενοφσ  
εφαρμόςτθκε προςζγγιςθ  μζςω πολλαπλϊν απλοφςτερων γραμμικϊν μοντζλων-
ςθμείων, κακζνα από τα οποία αντιςτοιχικθκε ςε διαφορετικζσ ςυγκεντρϊςεισ 
γλυκόηθσ και ινςουλίνθσ και μελετικθκε ξεχωριςτά ωσ προσ τθν ευςτάκειά του. 
Ζτςι, το τελικό μοντζλο προζκυψε ωσ γραμμικόσ ςυνδυαςμόσ των απλοφςτερων 
μοντζλων-ςθμείων. Για τθν καταςκευι του ελεγκτι χρθςιμοποιικθκε θ τεχνικι τθσ 
ελαχιςτοποίθςθσ τθσ L2 νόρμασ και ςχεδιάςτθκαν κατάλλθλεσ ςυναρτιςεισ βάρουσ 
για τισ ειςόδουσ και τθσ εξόδουσ του ςυςτιματοσ. Από τθν in silico αξιολόγθςθ, 
προζκυψε θ δυνατότθτα του ελεγκτι να διατθρεί τα επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ των 
φυςιολογικϊν ορίων, αποφεφγοντασ υπογλυκαιμικά επειςόδια. 
      H ομάδα του Femat [84] ανζπτυξε Θ∞ ελεγκτι για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. το χρθςιμοποιοφμενο μοντζλο αςκενοφσ προςτζκθκαν 
μακθματικά μοντζλα για τθν προςομοίωςθ τθσ ςχζςθσ μεταξφ τθσ γλυκόηθσ και 
διάφορων βιοςθμάτων. τόχοσ ιταν να λθφκοφν υπόψθ οι αλλαγζσ ςτισ απαιτιςεισ 
των κυττάρων ςε γλυκόηθ, όπωσ ςυμβαίνει ςτθν περίπτωςθ φυςικισ άςκθςθσ, και 
να προςομοιωκοφν ωσ ςιματα διαταραχισ του ςυςτιματοσ, με βάςθ τα οποία ο 
ελεγκτισ  προςαρμόηει κατάλλθλα τθ ςυχνότθτα ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. το πλαίςιο in 
silico δοκιμισ αξιολογικθκε θ ικανότθτα του ελεγκτι να διαχειρίηεται γεφματα, 
φυςικι άςκθςθ και υπογλυκαιμικά επειςόδια κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ και 
επζδειξε ικανοποιθτικι απόδοςθ διατθρϊντασ τα επίπεδα γλυκόηθσ και 
αποτρζποντασ τα υπεργλυκαιμικά και υπογλυκαιμικά επειςόδια ςε περιπτϊςεισ 
λιψθσ γεφματοσ και φυςικισ άςκθςθσ, αντίςτοιχα, κατά τθ διάρκεια τθσ μζρασ και 
τθσ νφχτασ. 
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3.2.7. Άλλεσ προςεγγίςεισ  
 

I) Ζλεγχοσ με Ολίςκθςθ επί Επιφανείασ (Sliding Mode Control –SMC) 
      Ο ζλεγχοσ ολίςκθςθσ (SMC) αποτελεί μια εφρωςτθ και απλι διαδικαςία 
ςφνκεςθσ ελεγκτϊν για τον ζλεγχο γραμμικϊν και μθ γραμμικϊν 
ςυςτθμάτων με βάςθ τισ αρχζσ του ελζγχου μεταβλθτισ δομισ (Variable 
Structure Control-VSC). Θ μζκοδοσ αλλοιϊνει τον τρόπο ςυμπεριφοράσ του 
ςυςτιματοσ με εφαρμογι ςιματοσ ελζγχου που αναγκάηει το ςφςτθμα να 
ολιςκιςει κατά μικοσ επιπζδου κατάλλθλα επιλεγμζνου ζτςι ϊςτε να 
αντιπροςωπεφει τθν επικυμθτι ςυμπεριφορά του ςυςτιματοσ κατά τθ 
μεταβατικι περίοδο. Θ δομι του ελεγκτι μεταβάλλεται ςε απόκριςθ  των 
μεταβολϊν τθσ κατάςταςθσ του ςυςτιματοσ προκειμζνου να επιτευχκεί θ 
επικυμθτι απόκριςθ. Μπορεί να μεταβαίνει από τθ μια μορφι ςτθν άλλθ με 
βάςθ τθν τρζχουςα κζςθ του ςυςτιματοσ ςτον χϊρο κατάςταςθσ. Οι 
πολλαπλζσ δομζσ του νόμου ελζγχου ςχεδιάηονται ζτςι ϊςτε το ςφςτθμα να 
κινείται πάντα προσ μια γειτονικι περιοχι με διαφορετικι δομι ελζγχου και 
ταυτόχρονα να μθν ανικει αποκλειςτικά ςτθν περιοχι μιασ μόνο δομισ 
ελζγχου. Ζτςι, το ςφςτθμα ολιςκαίνει κατά μικοσ των ςυνόρων των δομϊν 
ελζγχου,  δθλαδι πάνω ςτο επίπεδο ολίςκθςθσ, μζχρι να φτάςει ςτθν 
επικυμθτι κατάςταςθ. Όςο το ςφςτθμα κινείται ςτο επίπεδο ολίςκθςθσ, δεν 
επθρεάηεται από εξωτερικζσ διαταραχζσ και μεταβολζσ των παραμζτρων. 
Μια τζτοια ςτρατθγικι ελζγχου, επομζνωσ, είναι κατάλλθλθ για τον ζλεγχο 
ςυςτθμάτων που υπόκεινται ςε ςφάλματα, μθ γραμμικότθτα, μεταβλθτι 
ςυμπεριφορά και διαταραχζσ. 
    Ζνασ SMC αλγόρικμοσ περιλαμβάνει τα ακόλουκα βιματα: (1) επιλογι 
κατάλλθλου επιπζδου ολίςκθςθσ, κατά μικοσ του οποίου ολιςκαίνει το 
ςφςτθμα μζχρι τθν επικυμθτι του τιμι και το οποίο διαιρεί το πεδίο φάςθσ 
ςε περιοχζσ όπου θ ςυνάρτθςθ του επιπζδου ολίςκθςθσ λαμβάνει 
διαφορετικά πρόςθμα, (2) με χριςθ κατάλλθλου νόμου ελζγχου, 
κακοδιγθςθ του ςυςτιματοσ προσ το επίπεδο ολίςκθςθσ και παραμονι του 
ςε αυτό για τθν ακόλουκθ περίοδο, μζχρι να προςεγγιςτεί θ επικυμθτι 
κατάςταςθ. Θ δομι του ελεγκτι αλλοιϊνεται κακϊσ το ςφςτθμα διαςχίηει το 
επίπεδο, με βάςθ τον κακοριςμζνο νόμο ελζγχου. 
       Λόγω των χαρακτθριςτικϊν τθσ θ SMC τεχνικι ζχει χρθςιμοποιθκεί για 
τθν ανάπτυξθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ. ε πρόςφατθ μελζτθ [85] ςχεδιάςτθκε 
ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ, όπου θ μζκοδοσ SMC ςυνδυάςτθκε με ζναν ελεγκτι πρόβλεψθσ 
(Smith Predictor-SP) , ο οποίοσ ζχει τθν ιδιότθτα να ενςωματϊνει το προσ 
ζλεγχο ςφςτθμα, με αποτζλεςμα να αντιςτακμίηονται οι χρονικζσ 
κακυςτεριςεισ. Για τθν προςομοίωςθ του αςκενοφσ χρθςιμοποιείται το 
μοντζλο του Hovorka και το μοντζλο γεφματοσ τθσ Dalla Man. Ο SP 
αναγνωρίηει τθ  δομι του μοντζλου του αςκενοφσ , προβλζπει τθν χωρίσ 
κακυςτεριςεισ και με κακυςτεριςεισ επόμενθ τιμι τθσ γλυκόηθσ και τισ 
ςυγκρίνει με το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ για να υπολογίςει κατάλλθλο 
ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Ο SMC ελεγκτισ υπολογίηει τον ρυκμό ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ που απαιτείται προκειμζνου να ολιςκιςει θ τρζχουςα τιμι τθσ 
γλυκόηθσ προσ τθν επικυμθτι τιμι. Παράλλθλα το ςφςτθμα ενςωματϊνει και 
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ζναν ελεγκτι πρόςκιασ τροφοδότθςθσ, ο οποίοσ δζχεται ωσ είςοδο τθν 
ποςότθτα των υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα και υπολογίηει 
προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ. Κατά τθν in silico αξιολόγθςθ του 
ςυςτιματοσ, που περιελάμβανε προςομοίωςθ δφο θμερϊν με χοριγθςθ 
γευμάτων, εξετάςτθκαν οι περιπτϊςεισ τθσ ανακοίνωςθσ γεφματοσ και τθσ 
πλιρωσ κλειςτοφ βρόχου λειτουργίασ του ελεγκτι. Και ςτισ δφο περιπτϊςεισ, 
ο ελεγκτισ κατάφερε να ελζγξει τα επίπεδα γλυκόηθσ, αποτρζποντασ τθν 
εμφάνιςθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Ωςτόςο, θ ενςωμάτωςθ τθσ 
ανακοίνωςθσ γεφματοσ ςυνζβαλε ςτθν μείωςθ των μεταγευματικϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ. Ακόμθ εξετάςτθκε θ ευρωςτία του ελεγκτι με τθν 
ειςαγωγι ςφάλματοσ τθσ τάξθσ του 30% κατά τθν ανακοίνωςθ γεφματοσ και 
προζκυψε ικανοποιθτικι απόδοςθ με αποφυγι υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων 
και υψθλϊν μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ.  
 

II) Αλγόρικμοι Ενιςχυτικισ Μάκθςθσ (Reinforcement Learning 
Algorithms) 
   Θ ενιςχυτικι μάκθςθ (Reinforcement Learning-RL) είναι μια περιοχι τθσ 
μθχανικισ μάκθςθσ που αςχολείται με τον τρόπο με τον οποίο οφείλει να 
δράςει ζνασ πράκτορασ ςτο περιβάλλον του, προκειμζνου να βελτιϊςει τθν 
απόδοςι του κατά τθν εκτζλεςθ μιασ εργαςίασ, μεγιςτοποιϊντασ τθ 
ςυνολικι ανταμοιβι του. ε αυτι τθ διαδικαςία, είναι ςθμαντικι θ επίδραςθ 
των ανταμοιβϊν και των τιμωριϊν που δζχεται ο πράκτορασ για τισ επιλογζσ 
του ςτθν προςπάκεια επίτευξθσ του ςτόχου του. Επομζνωσ, τα βαςικά 
ςτοιχεία ενόσ RL αλγορίκμου είναι ο πράκτορασ και ό,τι αλλθλεπιδρά με 
αυτόν, δθλαδι το περιβάλλον του. ε κάκε χρονικό βιμα ο πράκτορασ 
λαμβάνει τθν κατάςταςθ του περιβάλλοντόσ του και επιλζγει ζναν τρόπο 
δράςθσ ςφμφωνα με αυτό το ερζκιςμα και τθν εμπειρία του. το επόμενο 
χρονικό βιμα, και κατά ζνα μζροσ ωσ ςυνζπεια τθσ δράςθσ του, αποδίδεται 
μια αρικμθτικι ανταμοιβι ςτον πράκτορα, o οποίοσ βρίςκει τον εαυτό του 
ςε  μια νζα κατάςταςθ. ε κάκε βιμα ο πράκτορασ αντιςτοιχίηει τθν 
εκάςτοτε κατάςταςθ ςε πικανότθτεσ επιλογισ κάκε πικανισ ενζργειασ. Αυτι 
θ αντιςτοίχιςθ αποτελεί τθν πολιτικι του πράκτορα. Θ βαςικι ιδζα τθσ 
ενιςχυτικισ μάκθςθσ είναι θ μζκοδοσ δοκιμισ-ςφάλματοσ αφοφ ο 
πράκτορασ διερευνά το περιβάλλον του και μακαίνει από τα λάκθ του. 
      Λόγω τθσ ικανότθτάσ τουσ να αναλφουν δεδομζνα, να αναγνωρίηουν 
πολφπλοκα πρότυπα και με βάςθ αυτά να εφαρμόηουν τθν κατακτθμζνθ 
γνϊςθ για τθν πρόβλεψθ τθσ ςυμπεριφοράσ νζων δεδομζνων, οι RL 
αλγόρικμοι κεωροφνται κατάλλθλοι για τθν ανάπτυξθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ. ε 
μελζτθ του 2009 χρθςιμοποιικθκε ο Q-αλγόρικμοσ μάκθςθσ για τον 
προςδιοριςμό κατάλλθλου ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, με ςτόχο τθν 
ςτακεροποίθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ ατόμου με ΔΣ1 εντόσ ςφντομου 
χρονικοφ διαςτιματοσ [86]. Για τθν προςομοίωςθ του μεταβολιςμοφ τθσ 
γλυκόηθσ αξιοποιείται το απλοποιθμζνο μοντζλο του  Bergman, το οποίο 
αποτελεί και το περιβάλλον του πράκτορα. Ωσ καταςτάςεισ ορίηονται πζντε 
διαφορετικζσ καταςτάςεισ ευγλυκαιμίασ, υπεργλυκαιμίασ (μικρισ και 
μεγαλφτερθσ ζνταςθσ) και υπογλυκαιμίασ (μικρισ και μεγαλφτερθσ ζνταςθσ). 
Οι ενζργειεσ του πράκτορα εκδθλϊνονται μζςω των διαφορετικϊν ρυκμϊν 
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ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και θ ανταμοιβι υπολογίηεται μζςω τθσ απόκλιςθσ τθσ 
τιμισ τθσ γλυκόηθσ από το επικυμθτό επίπεδο. Από τθν in silico αξιολόγθςθ 
του ελεγκτι, που περιελάμβανε διαταραχι γεφματοσ και μεταβολζσ των 
παραμζτρων του μοντζλου, προζκυψε ικανοποιθτικι απόδοςθ, κακϊσ 
επιτεφχκθκε ταχεία διόρκωςθ και ςτακεροποίθςθ των αρχικϊν υψθλϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ. 
      ε άλλθ μελζτθ αναπτφχκθκε ελεγκτισ για τθ ρφκμιςθ τθσ γλυκόηθσ μζςω 
τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ με χριςθ του αλγορίκμου ενιςχυτικισ μάκθςθσ 
Actor Critic [87].  Για τον περιοριςμό τθσ αβεβαιότθτασ δεν χρθςιμοποιείται 
κάποιο μοντζλο μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. Ο ελεγκτισ περιλαμβάνει δφο 
Actor Critic αλγορίκμουσ, ζναν για τον υπολογιςμό του βαςικοφ ρυκμοφ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και ζναν για τον υπολογιςμό των bolus δόςεων 
ινςουλίνθσ. Σα βαςικά χαρακτθριςτικά του ελεγκτι είναι : (1) αρχικοποίθςθ 
με βάςθ κλινικά δεδομζνα, (2) προςαρμογι του basal ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ, (3) προςαρμογι των bolus δόςεων ινςουλίνθσ με βάςθ τον λόγο 
ινςουλίνθσ – υδατανκράκων, και (4)  εξατομίκευςθ ςε πραγματικό χρόνο. Θ 
in silico δοκιμι, που πραγματοποιικθκε ςε ενιλικεσ, εφιβουσ και παιδιά, 
περιελάμβανε ανακοίνωςθ γεφματοσ με ειςαγόμενθ αβεβαιότθτα τθσ τάξθσ 
του ±25% ςτθν εκτίμθςθ τθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων. Σα 
αποτελζςματα ζδειξαν ικανοποιθτικι ρφκμιςθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ 
για όλεσ τισ θλιακζσ ομάδεσ, παρά τθν φπαρξθ τθσ αβεβαιότθτασ. 

 

III)  Διαμόρφωςθ Δυναμικισ φάλματοσ (Error Dynamics Shaping) 
      Θ  μζκοδοσ Error Dynamics Shaping (EDS) [88] αποτελεί μια τεχνικι μθ 
γραμμικοφ ελζγχου, που επιτρζπει τθ ςτακεροποίθςθ των μθ-γραμμικϊν 
ςυςτθμάτων, χάρθ ςε αναδράςεισ κατάςταςθσ με μεγάλο βακμό ευρωςτίασ 
απζναντι ςε διαταραχζσ. Κακϊσ πρόκειται για μια εγγενϊσ ςυνεχοφσ χρόνου 
προςζγγιςθ, δεν απαιτεί καμία διακριτοποίθςθ του προσ ζλεγχο μοντζλου, 
αντίκετα με ό,τι ςυμβαίνει ςε άλλεσ τεχνικζσ μθ γραμμικοφ ελζγχου (πχ. 
MPC).  Ζτςι, θ όλθ ςχεδίαςθ του ελεγκτι πραγματοποιείται ςτο πεδίο 
ςυνεχοφσ χρόνου και μόνθ προχπόκεςθ αποτελεί θ γνϊςθ των εξιςϊςεων 
κατάςταςθσ του προσ ζλεγχο ςυςτιματοσ. Ο ελεγκτισ κεωρεί ότι το ςφςτθμα 
μζνει ανεπθρζαςτο απζναντι ςε κάκε είδουσ διαταραχι και ςε αυτι τθ 
κεϊρθςθ βαςίηεται θ ςχεδίαςι του. Επομζνωσ, ζνασ τζτοιοσ ελεγκτισ μπορεί 
να εκπλθρϊςει τον ςκοπό του χωρίσ να απαιτείται γνϊςθ των διαταραχϊν 
ςτισ οποίεσ υπόκειται το ςφςτθμα. Αυτό επιτυγχάνεται χάρθ ςτθν ευρωςτία 
των νόμων ελζγχου που χρθςιμοποιεί θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι.  
      Ο ςτόχοσ τθσ EDS τεχνικισ είναι να κακοδθγιςει το διάνυςμα 
κατάςταςθσ του ςυςτιματοσ προσ μια επικυμθτι κατάςταςθ και να το 
διατθριςει ςε αυτι. Σο διάνυςμα ςφάλματοσ του ςυςτιματοσ ορίηεται ωσ θ 
απόκλιςθ τθσ τρζχουςασ κατάςταςθσ του ςυςτιματοσ από τθν επικυμθτι. Θ 
EDS αναγνωρίηει τισ δυναμικζσ αυτοφ του ςφάλματοσ και το οδθγεί να 
ςυγκλίνει ςτο μθδζν. Επιπρόςκετεσ παράμετροι χρθςιμοποιοφνται για να 
εξαςφαλίςουν τθν απόδοςθ του ελεγκτι. Ζτςι, ςχθματίηεται ζνα ςφνολο 
εξιςϊςεων, που επιτρζπουν τον προςδιοριςμό του ςιματοσ ελζγχου υπό τθ 
μορφι ςτατικισ ι δυναμικισ ανάδραςθσ κατάςταςθσ. 
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     Θ EDS τεχνικι ζχει προτακεί ωσ εναλλακτικι ςτρατθγικι κλειςτοφ βρόχου 
για τθ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ ςε άτομα με ΔΣ1, με χριςθ του 
υποδόριου χϊρου [89]. Για τθ ςφνκεςθ του ελεγκτι επιλζχκθκαν μοντζλα 
αςκενϊν από τον UVa TIDM  simulator. Ο ελεγκτισ αξιολογικθκε in silico  ωσ 
προσ τθν αποτελεςματικότθτά του και τθν ευρωςτία του ςε ςενάρια που 
περιελάμβαναν γεφματα με μεταβλθτζσ ποςότθτεσ υδατανκράκων και 
προζκυψε αποτελεςματικόσ ςτθ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ, παρά τθν 
απουςία ανακοίνωςθσ γευμάτων. Επίςθσ δεν παρατθρικθκε κανζνα 
υπογλυκαιμικό επειςόδιο. 
       

3.3. Μοντζλα Μεταβολιςμοφ τθσ Γλυκόηθσ 
 
      Με κίνθτρο τθν ανάγκθ μελζτθσ του φυςιολογικοφ ςυςτιματοσ και ανάλυςθσ 
τθσ απόκριςισ του ςε μια ςειρά ςθμάτων ελζγχου και διαταραχϊν, χωρίσ να 
εκτίκεται το άτομο ςε κίνδυνο, διάφορα μακθματικά μοντζλα ζχουν αναπτυχκεί για 
τθν προςομοίωςθ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ ςε άτομα με ΔΣ1. Μζςω τθσ 
αξιοποίθςθσ αυτϊν των μοντζλων ενιςχφεται θ προςπάκεια ανάπτυξθσ και 
βελτίωςθσ των κεραπειϊν για τον Δ, κακϊσ κακίςταται δυνατι θ παρατιρθςθ τθσ 
απόκριςθσ του προφίλ γλυκόηθσ του ατόμου με Δ ςε νζα φάρμακα και τεχνολογίεσ. 
Αρχικά, θ χριςθ των μοντζλων λειτουργεί ςυμβουλευτικά και υποςτθρικτικά κατά 
τθ λιψθ αποφάςεων ςε ςχζςθ με το προσ εφαρμογι κεραπευτικό ςχιμα, τόςο ςε 
άτομα με ΔΣ1 όςο και ςε άτομα με ΔΣ2. Εκτόσ αυτοφ, θ φπαρξθ των μοντζλων 
επιταχφνει τθν ανάπτυξθ «Σεχνθτοφ Παγκρζατοσ». Σα μοντζλα αυτά 
χρθςιμοποιοφνται για τθ δοκιμι και τθν αξιολόγθςθ ςυςτθμάτων τεχνθτοφ 
παγκρζατοσ ςε μελζτεσ προςομοίωςθσ (in silico), πριν επιχειρθκεί θ κλινικι 
αξιολόγθςι τουσ. Ακόμθ, τζτοια μοντζλα διαδραματίηουν κακοριςτικό ρόλο για τθν 
ανάπτυξθ ςυςτθμάτων ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, κακϊσ θ ςχεδίαςθ τθσ 
πλειοψθφίασ των προτεινόμενων ελεγκτϊν βαςίηεται ςε μοντζλα εικονικϊν 
αςκενϊν. Είναι θ ςυμπεριφορά του μοντζλου που ενςωματϊνει το ςφςτθμα 
τεχνθτοφ παγκρζατοσ, όπωσ διαμορφϊνεται μζςω των παραμζτρων του και των 
διαταραχϊν ςτισ οποίεσ υπόκειται, και οι μετριςεισ γλυκόηθσ που τελικά 
κακορίηουν τθν απόκριςθ του ελεγκτι κατά τθ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ. 
      Δφο κατθγορίεσ μοντζλων επιςτρατεφονται για τθν προςομοίωςθ του 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ: τα φυςιολογικά μοντζλα και τα εμπειρικά ι 
οδθγοφμενα από τα δεδομζνα μοντζλα. Σα φυςιολογικά μοντζλα, που είναι  κυρίωσ 
διαμεριςματικά μοντζλα, διαμορφϊνονται ωσ ζνα ςφνολο διαφορικϊν και 
αλγεβρικϊν εξιςϊςεων με βάςθ τθ κεωρθτικι γνϊςθ και υποκζςεισ ςχετικά με το 
υπό μελζτθ φυςιολογικό ςφςτθμα. Κάκε ουςία ι κάκε ιςτόσ ι όργανο 
αντιμετωπίηεται ωσ ζνα διαμζριςμα, του οποίου οι διαδικαςίεσ περιγράφονται από 
κάποιεσ εξιςϊςεισ. Μζχρι ςιμερα ζχει αναπτυχκεί μια ςειρά φυςιολογικϊν 
μοντζλων διαφορετικισ δομισ και πολυπλοκότθτασ για τθν περιγραφι του 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ ςε άτομα με ΔΣ1, κυρίωσ για τθν αναπαράςταςθ των 
ςχζςεων γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ και γλυκόηθσ-γεφματοσ. Ανάμεςα ςτα μοντζλα που 
ζχουν χρθςιμοποιθκεί ευρζωσ για τθν αναπαράςταςθ του ατόμου με ΔΣ1 ςτο 
πλαίςιο μελετϊν τεχνθτοφ παγκρζατοσ ανικουν το μοντζλο Dalla Man, το μοντζλο 
Hovorka, το απλοποιθμζνο
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 μοντζλο του Bergman, το μοντζλο Fabietti και το μοντζλο Sorensen, που 
περιγράφονται ςτθν επόμενθ ενότθτα. Κάποια από τα μοντζλα αυτά ζχουν 
ενςωματωκεί ςε υπολογιςτικά περιβάλλοντα προςομοίωςθσ, ςχεδιαςμζνα για τθν 
υποςτιριξθ τθσ διαδικαςίασ ανάπτυξθσ τεχνθτοφ παγκρζατοσ. Γενικά, τα 
φυςιολογικά μοντζλα, και κυρίωσ τα διαμεριςματικά μοντζλα, επιλζγονται ωσ  επί 
το πλείςτον για τθν αναπαράςταςθ του διαβθτικοφ ατόμου κατά τθ δοκιμι και τθν 
αξιολόγθςθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ. Λόγω τθσ πολφπλοκθσ δομισ τουσ και του μεγάλου 
αρικμοφ των εμπλεκόμενων παραμζτρων, που πρζπει να προςδιορίηονται και να 
προςαρμόηονται για το κάκε άτομο, τζτοια μοντζλα ενςωματϊνονται ςπάνια ςτον 
ςχεδιαςμό αλγορίκμων ελζγχου ι πρόβλεψθσ, και αν επιλεγοφν, ςυνικωσ 
χρθςιμοποιείται μια πιο απλοποιθμζνθ, γραμμικι προςζγγιςθ των αρχικϊν 
μοντζλων. 
      Σα οδθγοφμενα από  τα δεδομζνα μοντζλα βαςίηονται ςε δεδομζνα του προσ 
μελζτθ ςυςτιματοσ και χρθςιμοποιοφν μεκόδουσ αναγνϊριςισ του, προκειμζνου 
να προςδιορίςουν μια ςυναρτθςιακι ςχζςθ μεταξφ τθσ ειςόδου (πχ. ινςουλίνθ, 
γεφμα) και τθσ γλυκόηθσ. Αυτά τα μοντζλα, ςε αντίκεςθ με τα πολφπλοκα 
φυςιολογικά μοντζλα, δεν παρζχουν βακιά γνϊςθ τθσ φυςιολογίασ και των 
μεταβολικϊν διαδικαςιϊν του ςυςτιματοσ, αλλά προςαρμόηονται ςτο 
εξατομικευμζνο προφίλ γλυκόηθσ του κάκε ατόμου, λαμβάνοντασ κατ’ αυτόν τον 
τρόπο υπόψθ τισ κάκε είδουσ διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων με Δ αλλά και 
για το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια μζρασ και νφχτασ. Λόγω τθσ απλοφςτερθσ 
δομισ ςε ςχζςθ με τα φυςιολογικά μοντζλα, παρζχουν τθ δυνατότθτα υπολογιςμοφ 
και ρφκμιςθσ των παραμζτρων τουσ ςε πραγματικό χρόνο μζςω τθσ αναγνϊριςισ 
τουσ από τα δεδομζνα του ατόμου. Για τον λόγο αυτό, τα εμπειρικά μοντζλα για τθν 
προςομοίωςθ του διαβθτικοφ ατόμου κεωροφνται κατάλλθλα για τθν παραγωγι 
προβλζψεων που εξυπθρετοφν τον ςτόχο του ελεγκτι για ρφκμιςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ. Για τθν ανάπτυξθ τζτοιων μοντζλων ζχουν χρθςιμοποιθκεί κατά καιροφσ 
διάφορεσ τεχνικζσ όπωσ τα Σεχνθτά Νευρωνικά Δίκτυα, θ Αςαφισ Λογικι, το φίλτρο 
Kalman, θ γραμμικι παλινδρόμθςθ μζςω  μοντζλων αυτοπαλινδρόμθςθσ (AR 
μοντζλα), μοντζλων αυτοπαλινδρόμθςθσ κινθτοφ μζςου όρου (ARMA μοντζλα), 
μοντζλων αυτοπαλινδρόμθςθσ με εξωγενείσ ειςόδουσ (ARX μοντζλα) και μοντζλων 
αυτοπαλινδρόμθςθσ κινθτοφ μζςου όρου με εξωγενείσ ειςόδουσ (ARMAX μοντζλα), 
και οι μθ γραμμικζσ τεχνικζσ αναγνϊριςθσ με χριςθ ςειρϊν Wiener και ςειρϊν 
Volterra [90]. 
 

3.3.1. Μοντζλα Εικονικοφ Αςκενι  
 
      Θ διεξαγωγι in silico δοκιμϊν για τθν αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ και τθσ 
ευρωςτίασ των ελεγκτϊν γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου  παρζχει ρεαλιςτικά 
αποτελζςματα, καλφπτοντασ ζνα ευρφ φάςμα των διαφοροποιιςεων που 
παρατθροφνται ςτον πλθκυςμό των ατόμων με ΔΣ1. Αυτό επιτυγχάνεται μζςω τθσ 
ανάπτυξθσ υπολογιςτικϊν μοντζλων με κατάλλθλθ δομι και ςφνολο παραμζτρων 
ζτςι ϊςτε να αναπαριςτοφν τθ ςχζςθ μεταξφ των ειςόδων, όπωσ θ χορθγοφμενθ 
ινςουλίνθ, τα γεφματα και θ φυςικι άςκθςθ, και τθσ γλυκόηθσ. Θ δομι του 
μοντζλου προςδιορίηεται μζςα από τθ γνϊςθ, τισ κεωριςεισ και τισ υποκζςεισ 
ςχετικά με τθ φυςιολογία του οργανιςμοφ και αναπτφςςεται ςυνικωσ με χριςθ 
μακθματικϊν μοντζλων και κυρίωσ διαμεριςματικϊν μοντζλων. Κάκε ουςία (πχ. 
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γλυκόηθ, ινςουλίνθ) ι ιςτόσ (πχ. ςτομάχι) αντιμετωπίηεται ωσ ζνα διαμζριςμα που 
περιγράφεται από ζνα ςφνολο εξιςϊςεων. Οι ςυνδζςεισ μεταξφ των διαμεριςμάτων 
είναι κακοριςμζνεσ και αντιπροςωπεφουν τθ ροι ουςίασ από το ζνα διαμζριςμα 
ςτο άλλο, θ οποία κεωρείται γραμμικά ι μθ γραμμικά εξαρτθμζνθ από τθ 
ςυγκζντρωςθ τθσ ουςίασ ςτο διαμζριςμα-αφετθρία. Οι παράμετροι του 
μακθματικοφ μοντζλου κακορίηουν τα χαρακτθριςτικά του. υγκεκριμζνα το ςφνολο 
παραμζτρων μπορεί να προςδιορίηεται από τισ μζςεσ τιμζσ ενόσ πλθκυςμοφ 
ατόμων με ΔΣ1, οπότε το ςφςτθμα προςομοίωςθσ αναπαριςτά τον μζςο αςκενι, ι 
μπορεί να υπολογίηεται από τα δεδομζνα διαφορετικϊν ατόμων, οπότε οι 
παράμετροι εξατομικεφονται και προκφπτουν πολλαπλά ςφνολα παραμζτρων, με 
αποτζλεςμα το ςφςτθμα να προςομοιϊνει ζνα ςφνολο εικονικϊν αςκενϊν. 
      Ζνα  υπολογιςτικό μοντζλο προςομοίωςθσ του μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ 
ενςωματϊνει μικρότερα υπο-μοντζλα που περιγράφουν τθν κινθτικι τθσ γλυκόηθσ 
και τθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ, τθν κινθτικι τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ και τθν 
κινθτικι τθσ υποδόριασ γλυκόηθσ, ςε περίπτωςθ που θ προςομοίωςθ περιλαμβάνει 
λιψθ μετριςεων γλυκόηθσ από τον υποδόριο χϊρο και ζγχυςθ ινςουλίνθσ ςτον 
υποδόριο χϊρο, τθν απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο μετά τθ λιψθ 
γεφματοσ κακϊσ και τθν επίδραςθ τθσ φυςικισ άςκθςθσ ςτθν κινθτικι τθσ γλυκόηθσ. 
 

 Μοντζλα Προςομοίωςθσ τθσ Κινθτικισ τθσ Γλυκόηθσ και τθσ Δράςθσ τθσ 
Ινςουλίνθσ 
      Σο γενικό πρότυπο του μοντζλου προςομοίωςθσ τθσ κινθτικισ τθσ 
γλυκόηθσ και τθσ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ περιγράφει τθν παραγωγι, τθ 
διανομι και τθ χρθςιμοποίθςθ τθσ γλυκόηθσ, κακϊσ και τον ζλεγχο αυτϊν 
των διαδικαςιϊν μζςω τθσ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ. το μοντζλο κινθτικισ τθσ 
γλυκόηθσ λαμβάνεται υπόψθ θ ενδογενισ παραγωγι τθσ γλυκόηθσ ςτο ιπαρ 
και θ εξωγενισ χοριγθςθ τθσ γλυκόηθσ και περιγράφεται θ διανομι τθσ 
ςυνολικισ ποςότθτασ γλυκόηθσ και θ αξιοποίθςι τθσ από τουσ περιφερικοφσ 
ιςτοφσ. Σο μοντζλο δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ περιλαμβάνει διαμζριςμα που 
αντιπροςωπεφει τθν κακυςτζρθςθ ςτθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ. Ο ρόλοσ τθσ 
ινςουλίνθσ ςτισ παραπάνω διαδικαςίεσ κακορίηεται  με τθν εκτίμθςθ τριϊν 
ευαιςκθςιϊν ςτθν ινςουλίνθ: (i) τθσ ευαιςκθςίασ κατά τθν παραγωγι 
γλυκόηθσ από το ιπαρ,  (ii) τθσ ευαιςκθςίασ κατά τθ μεταφορά/διανομι τθσ 
γλυκόηθσ και (iii) τθσ ευαιςκθςίασ κατά τθ χριςθ τθσ γλυκόηθσ από τουσ 
περιφερικοφσ ιςτοφσ.  
      Σα πρϊτα μοντζλα προςομοίωςθσ του ςυςτιματοσ γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ 
δεν είχαν τθν παραπάνω μορφι, κακϊσ ιταν πιο απλοποιθμζνα. ε αυτά 
ανικε το γραμμικό μοντζλο του Ackerman [91], που αποτελοφςε μια 
απλοϊκι προςζγγιςθ του μθχανιςμοφ ρφκμιςθσ τθσ γλυκόηθσ, 
χρθςιμοποιϊντασ δφο διαφορικζσ εξιςϊςεισ και τζςςερισ παραμζτρουσ, οι 
οποίεσ προςδιορίηονταν βάςει κλινικϊν δεδομζνων. Σο πιο ευρζωσ 
χρθςιμοποιοφμενο μοντζλο χαμθλισ τάξθσ είναι το απλοποιθμζνο μοντζλο 
του Bergman, που αν και αναπτφχκθκε για τθν εκτίμθςθ τθσ ευαιςκθςίασ 
ςτθν ινςουλίνθ και τθσ ενεργότθτασ τθσ γλυκόηθσ, ςτθν πορεία αξιοποιικθκε 
και για τον ζλεγχο τθσ γλυκόηθσ [92]. Για τον προςδιοριςμό του 
χρθςιμοποιικθκαν δεδομζνα ενδοφλζβιου τεςτ ανοχισ ςτθ γλυκόηθ. Σο 
μοντζλο αποτελείται από δφο διαμερίςματα για τθν αναπαράςταςθ τθσ 
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γλυκόηθσ πλάςματοσ και τθσ απομακρυςμζνθσ ινςουλίνθσ. Χρθςιμοποιεί δφο 
μεταβλθτζσ κατάςταςθσ  και περιγράφει τθ δυναμικι τθσ γλυκόηθσ 
πλάςματοσ μετά τθν ειςαγωγι ινςουλίνθσ πλάςματοσ ςτο απομακρυςμζνο 
διαμζριςμα τθσ ινςουλίνθσ. Ο ρυκμόσ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ προκφπτει 
από τθ διαφορά θπατικοφ ιςοηυγίου και χριςθσ τθσ γλυκόηθσ από τουσ 
περιφερικοφσ ιςτοφσ.  Σο μοντζλο περιλαμβάνει τζςςερισ παραμζτρουσ που 
υπολογίηονται από τα δεδομζνα μζςω μθ γραμμικισ παλινδρόμθςθσ.  
    τισ παραμζτρουσ του μοντζλου ανικουν θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ και 
θ ενεργότθτα τθσ γλυκόηθσ, οι οποίεσ ρυκμίηουν τθν απομάκρυνςθ τθσ 
γλυκόηθσ από τθν αιματικι κυκλοφορία αλλά και τθν αναςτολι τθσ 
ενδογενοφσ παραγωγισ γλυκόηθσ ςτο ιπαρ.  Λόγω αυτισ τθσ πολλαπλισ 
δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ, κρίκθκε αναγκαίοσ ο διαχωριςμόσ θπατικισ και 
περιφερικισ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ. Για τον ςκοπό αυτό και για τθ 
βελτίωςθ τθσ ακρίβειασ εκτίμθςθσ των παραμζτρων ςυνδυάςτθκε το 
απλοποιθμζνο μοντζλο με χριςθ ιχνθκζτθ1 [93], μζκοδοσ που, ωςτόςο, 
οδιγθςε ςε παραγωγι φυςιολογικά αβάςιμων προβλζψεων τθσ θπατικισ 
παραγωγισ γλυκόηθσ [94]. τθ ςυνζχεια, ςε κάποιεσ μελζτεσ το μοντζλο 
κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ αντικαταςτάκθκε με νζο μοντζλο που 
χρθςιμοποιοφςε δφο διαμερίςματα [94]-[96], οπότε το τροποποιθμζνο 
απλοποιθμζνο μοντζλο αποτελοφνταν από ζξι παραμζτρουσ, ο 
προςδιοριςμόσ των οποίων από τα δεδομζνα  ιταν πλζον αδφνατοσ. Για τθν 
εκτίμθςθ των παραμζτρων χρθςιμοποιικθκαν δόςεισ ιχνθκζτθ ι Bayesian 
τεχνικι [96]. 
      Θ επίδραςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτισ διαδικαςίεσ τθσ παραγωγισ, τθσ 
διανομισ και τθσ χριςθσ τθσ γλυκόηθσ διαχωρίςτθκε για πρϊτθ φορά από 
τθν ομάδα του Ferranini [97], που προςπάκθςε να εκτιμιςει τρεισ 
ευαιςκθςίεσ ςτθν ινςουλίνθ, (i) κατά τθν ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ, (ii) 
κατά τθ διανομι τθσ γλυκόηθσ και (iii) κατά τθ χρθςιμοποίθςθ τθσ γλυκόηθσ 
από τουσ περιφερικοφσ ιςτοφσ. Θ προςπάκεια ολοκλθρϊκθκε από τθν 
ομάδα του Hovorka [98] με διεξαγωγι ενδοφλζβιου τεςτ ανοχισ ςτθ 
γλυκόηθ. 
 

 Μοντζλα Κινθτικισ τθσ Υποδόριασ Ινςουλίνθσ 
 
      Για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ ζχουν 
προτακεί κατά καιροφσ μοντζλα διαφορετικισ πολυπλοκότθτασ. τόχοσ είναι 
κατά τθ μοντελοποίθςθ να λαμβάνονται υπόψθ οι διάφοροι παράγοντεσ που 
επιδροφν ςτθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο, όπωσ ο τφποσ 
τθσ ινςουλίνθσ, το ςθμείο και το βάκοσ χοριγθςισ τθσ. Για τθν ανάπτυξθ του 
μοντζλου προςομοίωςθσ χρθςιμοποιοφνται κυρίωσ διαμεριςματικά μοντζλα 
αλλά και εμπειρικά μοντζλα και αυξθμζνθσ πολυπλοκότθτασ μοντζλα, τα 
οποία περιλαμβάνουν ζνα διαμζριςμα για τθν αναπαράςταςθ τθσ κινθτικισ 
τθσ ινςουλίνθσ πλάςματοσ, με εξαίρεςθ το μοντζλο του Hovorka [99] που 
χρθςιμοποιεί πζντε διαμερίςματα, και ζνα υποςφςτθμα για τθν 
προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο, το οποίο 

                                                           
1
  Σα μοντζλα με ιχνθκζτθ επιτρζπουν τθν εκτίμθςθ τθσ ευαιςκθςίασ των ιςτϊν ςτθν ινςουλίνθ,  

    χωρίσ  να λαμβάνεται υπόψθ θ επίδραςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτθν ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ. 
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διαφοροποιείται από μελζτθ ςε μελζτθ. Σα περιςςότερα από τα υπάρχοντα 
μοντζλα προςομοιϊνουν τθν κινθτικι τθσ κανονικισ ινςουλίνθσ, ενϊ κάποια 
αναφζρονται ςτθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ ενδιάμεςθσ δράςθσ ι αναλόγων 
ινςουλίνθσ. Θ ομάδα του Kobayashi [100] χρθςιμοποίθςε δφο διαμερίςματα, 
του πλάςματοσ και του υποδόριου ιςτοφ, για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ 
τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ. ε επόμενθ μελζτθ από τουσ Kraegen και 
Chisholm [101] αναπτφχκθκε μοντζλο κινθτικισ τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ 
που περιελάμβανε δφο υποδόρια διαμερίςματα και πζντε παραμζτρουσ, μια 
από τισ οποίεσ ιταν ο ρυκμόσ εξαςκζνθςθσ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο. Οι Puckett και Lightfoot [102] δθμιοφργθςαν μοντζλο τριϊν 
διαμεριςμάτων και τριϊν παραμζτρων, ο προςδιοριςμόσ των οποίων 
βαςίηεται ςε κλινικά δεδομζνα ατόμων με ΔΣ1. Θ ομάδα του Shimoda [103] 
ανζπτυξε μοντζλο κινθτικισ αναλόγου ινςουλίνθσ ταχείασ δράςθσ ςτον 
υποδόριο χϊρο, που αποτελείται από τρία διαμερίςματα.  
      Ο Berger και θ ομάδα του [110] δθμιοφργθςαν ζνα ςφςτθμα 
προςομοίωςθσ τθσ κινθτικισ τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ χωρίσ τθ χριςθ 
διαμεριςματικϊν μοντζλων. Σο ςφςτθμα ενςωματϊνει μοντζλο για τον 
υπολογιςμό του χρονικοφ διαςτιματοσ που απαιτείται για τθν εμφάνιςθ τθσ 
ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα ςε περίπτωςθ χριςθσ διαφόρων ςκευαςμάτων 
ινςουλίνθσ (κανονικι, ενδιάμεςθσ δράςθσ, μακράσ δράςθσ).  
      Από τθν ομάδα του Wong [104] προτάκθκε ζνα μοντζλο προςομοίωςθσ 
τθσ κινθτικισ υποδόριασ ινςουλίνθσ για ζξι διαφορετικοφσ τφπουσ 
ινςουλίνθσ. Σο μοντζλο αποτελείται από δζκα διαμερίςματα και δεκαζξι 
παραμζτρουσ. Σο υπομοντζλο κάκε τφπου ινςουλίνθσ περιλαμβάνει δφο με 
τρία διαμερίςματα και δφο με τρεισ παραμζτρουσ και όλα ςυνδζονται με το 
διαμζριςμα που αναπαριςτά τθν κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα. Οι 
παράμετροι του μοντζλου είναι εξατομικευμζνοι και υπολογίηονται με βάςθ 
κλινικά δεδομζνα.  
     Σζλοσ, θ ομάδα τθσ Wilinska [105] δθμοςίευςε μελζτθ αξιολόγθςθσ 
ζντεκα εναλλακτικϊν μοντζλων κινθτικισ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο με βάςθ πειραματικά δεδομζνα ατόμων με ΔΣ1.  Με κριτιρια τθν 
πολυπλοκότθτα και τον βακμό προςαρμογισ ςτα δεδομζνα, ωσ 
καταλλθλότερο επιλζχκθκε ζνα μοντζλο που προςομοιϊνει τθν φπαρξθ δφο 
καναλιϊν αργισ και γριγορθσ απορρόφθςθσ τθσ ινςουλίνθσ και 
παραμετροποιεί τθν τοπικι εξαςκζνθςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο.  
 

 Μοντζλα Κινθτικισ τθσ Υποδόριασ Γλυκόηθσ 

     Σα μοντζλα προςομοίωςθσ τθσ κινθτικισ τθσ υποδόριασ γλυκόηθσ 
λαμβάνουν υπόψθ τθ ςχζςθ μεταξφ τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα και τθσ 
γλυκόηθσ ςτο διάμεςο υγρό, που περιβάλλεται από τον λιπϊδθ ιςτό. Θ 
γλυκόηθ πλάςματοσ διαχωρίηεται από τθ γλυκόηθ ςτο διάμεςο υγρό μζςω 
τριχοειδικοφ φραγμοφ. Επομζνωσ, οι μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ ςτο διάμεςο 
υγρό εμφανίηονται ωσ μεταβολζσ τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα, μζςω του 
ρυκμοφ διάχυςθσ τθσ γλυκόηθσ εγκάρςια του τριχοειδικοφ φραγμοφ κακϊσ 
και μζςω του ρυκμοφ απομάκρυνςθσ τθσ γλυκόηθσ από το διάμεςο υγρό 
κατά τθν αξιοποίθςθ τθσ γλυκόηθσ από τον λιπϊδθ ιςτό.  
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      Με χριςθ τθσ τεχνικισ τθσ μικροδιάλυςθσ ζχει καταγραφεί κλίςθ 
μεταβλθτοφ μζτρου μεταξφ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ και τθσ γλυκόηθσ ςτο 
διάμεςο υγρό [106]. Ακόμθ, ζχει αναδειχκεί θ φπαρξθ χρονικϊν 
κακυςτεριςεων μεταξφ τθσ γλυκόηθσ ςτο πλάςμα και τθσ γλυκόηθσ ςτο 
διάμεςο υγρό [107]. Από τθν ομάδα τθσ Wilinska [109] αναπτφχκθκαν εννζα 
διαμεριςματικά μοντζλα για να αντιμετωπιςτοφν οι διαφοροποιιςεισ ςτθν 
κλίςθ μεταξφ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ και τθσ γλυκόηθσ ςτο διάμεςο υγρό. 
Σα επιμζρουσ μοντζλα διαφοροποιοφνται ωσ προσ τα εκκινοφμενα από το 
φυςιολογικό ςφςτθμα κανάλια, που ειςζρχονται ι εγκαταλείπουν το 
διαμζριςμα του διάμεςου υγροφ. Όλα τα μοντζλα προςδιορίηονται από τα 
δεδομζνα ατόμων με ΔΣ1. Ωσ καταλλθλότερο επιλζχκθκε το μοντζλο που 
περιελάμβανε τθν απομάκρυνςθ ςτακερισ ποςότθτασ γλυκόηθσ από το 
διάμεςο υγρό και τθ μεταφορά γλυκόηθσ από το πλάςμα ςτο διάμεςο υγρό 
ωσ αποτζλεςμα τθσ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ. ε μια άλλθ μελζτθ [108] 
χρθςιμοποιικθκαν δφο μοντζλα για τθν προςομοίωςθ των χρονικϊν 
κακυςτεριςεων μεταξφ τθσ γλυκόηθσ ςτο διάμεςο υγρό και τθσ γλυκόηθσ ςτο 
πλάςμα. υγκεκριμζνα, αναπτφχκθκε ζνα ευκφ μοντζλο μεταφοράσ μάηασ 
για τθν πρόβλεψθ των τιμϊν τθσ γλυκόηθσ ςτο διάμεςο υγρό με βάςθ τθ 
γλυκόηθ πλάςματοσ και ζνα αντίςτροφο μοντζλο για τθν πρόβλεψθ των 
τιμϊν τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ με βάςθ τθ γλυκόηθ ςτο διάμεςο υγρό. Από 
τα αποτελζςματα των δφο μοντζλων προςδιορίηεται θ μζςθ χρονικι 
κακυςτζρθςθ μεταξφ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ και τθσ εκτιμοφμενθσ τιμισ 
τθσ με βάςθ τθ γλυκόηθ ςτο διάμεςο υγρό. 
 

 Μοντζλα Απορρόφθςθσ τθσ Γλυκόηθσ από το Ζντερο 

      Θ λαμβανόμενθ από το γεφμα γλυκόηθ απορροφάται από τον ανϊτερο 
γαςτρεντερικό ςωλινα, μεταφζρεται ςτο ιπαρ και διανζμεται ςτουσ 
περιφερικοφσ ιςτοφσ μζςω τθσ αιματικισ κυκλοφορίασ. Για τθν 
προςομοίωςθ τθσ απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο ζχουν 
χρθςιμοποιθκεί κυρίωσ διαμεριςματικά μοντζλα που περιλαμβάνουν 
διαμερίςματα για τθν αναπαράςταςθ του ςτομάχου και του εντζρου. 
Καταγράφεται διαμεριςματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων με μοναδιαίεσ  
παραμζτρουσ μεταφοράσ μεταξφ των διαμεριςμάτων [111]. Ο Hovorka και οι 
ςυνεργάτεσ του [112] χρθςιμοποιοφν επίςθσ διαμεριςματικό μοντζλο δφο 
διαμεριςμάτων για να περιγράψουν τθ διάςπαςθ των υδατανκράκων και 
τθν απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτθν αιματικι κυκλοφορία. το πλαίςιο 
άλλθσ μελζτθσ [113] λαμβάνεται υπόψθ θ διαφοροποίθςθ του γλυκαιμικοφ 
δείκτθ μεταξφ των διαφόρων κατθγοριϊν υδατανκράκων, οπότε, ςτο 
μοντζλο απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο που αναπτφχκθκε, 
προςομοιϊνεται θ λιψθ μεικτϊν γευμάτων με υδατάνκρακεσ με οριςμό 
τριϊν διαφορετικϊν ρυκμϊν απορρόφθςθσ, που αντιςτοιχοφν ςε ςάκχαρα, 
ςε άμυλο γριγορθσ απορρόφθςθσ και άμυλο αργισ απορρόφθςθσ. Σο 
μοντζλο γεφματοσ τθσ Dalla Man [114] χρθςιμοποιεί τρία διαμερίςματα: δφο 
για τθν αναπαράςταςθ του ςτομάχου (ςτερεά και υγρι κατάςταςθ τροφισ) 
και ζνα για τθν αναπαράςταςθ του εντζρου. Σο μοντζλο κεωρεί ςτακερό 
ρυκμό εντερικισ απορρόφθςθσ ενϊ ο ρυκμόσ γαςτρικισ κζνωςθσ είναι 
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μεταβαλλόμενοσ και ορίηεται ωσ μθ γραμμικι ςυνάρτθςθ τθσ ποςότθτασ των 
υδατανκράκων ςτο ςτομάχι. 
 

 Μοντζλα Κινθτικισ τθσ Γλυκαγόνθσ Πλάςματοσ, Μοντζλα Δράςθσ τθσ 
Γλυκαγόνθσ και Μοντζλα Κινθτικισ τθσ Υποδόριασ Γλυκαγόνθσ 
      Κατά τα τελευταία χρόνια είναι διαρκϊσ αυξανόμενοσ ο αρικμόσ των 
διορμονικϊν ςυςτθμάτων ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, που 
αναπτφςςονται και περιλαμβάνουν και ζγχυςθ γλυκαγόνθσ εκτόσ από 
ζγχυςθ ινςουλίνθσ. Κρίνεται, ςυνεπϊσ, αναγκαίο να εντάςςονται ςτο 
μοντζλο του εικονικοφ αςκενι  μοντζλα προςομοίωςθσ τθσ κινθτικισ τθσ 
γλυκαγόνθσ και τθσ κινθτικισ τθσ υποδόριασ γλυκαγόνθσ, προκειμζνου να 
είναι δυνατι θ αξιολόγθςθ διορμονικϊν ελεγκτϊν γλυκόηθσ.  
      Θ Dalla Man και θ ομάδα τθσ [115] ζχουν εντάξει τθ γλυκαγόνθ ςτο 
αρχικό μοντζλο γεφματοσ *114+. Για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ 
γλυκαγόνθσ πλάςματοσ χρθςιμοποιείται διαμεριςματικό μοντζλο με ζνα 
διαμζριςμα, δφο από τισ παραμζτρουσ του οποίου αντιπροςωπεφουν τθν 
απόκριςθ των α-κυττάρων ςτο επίπεδο τθσ γλυκόηθσ και ςτον ρυκμό 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ και αντικατοπτρίηουν τθ διαρκϊσ μειοφμενθ 
απόκριςθ των α-κυττάρων λόγω τθσ αυξανόμενθσ διάρκειασ του Δ. το 
μοντζλο κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ και δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ ζχει προςτεκεί 
και θ δράςθ τθσ γλυκαγόνθσ με τθν προςκικθ ςτο μοντζλο ενδογενοφσ 
παραγωγισ γλυκόηθσ τθσ κακυςτερθμζνθσ επίδραςθσ τθσ γλυκαγόνθσ επί 
τθσ θπατικισ παραγωγισ γλυκόηθσ. Σζλοσ, προςομοιϊνεται θ κινθτικι τθσ 
υποδόριασ γλυκαγόνθσ με χριςθ διαμεριςματικοφ μοντζλου δφο 
διαμεριςμάτων και τριϊν παραμζτρων. 
      Θ ομάδα του Imperial [116] ζχει επεκτείνει το απλοποιθμζνο μοντζλο του 
Bergman για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ και τθσ δράςθσ 
τθσ ινςουλίνθσ, ενςωματϊνοντασ ζνα διαμζριςμα για τθ δράςθ τθσ 
εξωγενϊσ χορθγοφμενθσ γλυκαγόνθσ ςτθν ενδογενι παραγωγι τθσ 
γλυκόηθσ. Παράλλθλα, αναπτφχκθκε ζνα μοντζλο για τθν προςομοίωςθ τθσ 
κινθτικισ τθσ υποδόριασ γλυκαγόνθσ με χριςθ δφο διαμεριςμάτων και δφο 
παραμζτρων.   
 

 Μοντζλα Προςομοίωςθσ τθσ Επίδραςθσ τθσ Φυςικισ Άςκθςθσ ςτον 
Μεταβολιςμό Γλυκόηθσ 
      Θ φυςικι άςκθςθ επιδρά κακοριςτικά ςτθ διαμόρφωςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ. Θ παροδικι αφξθςθ τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ και θ 
αξιοποίθςθ τθσ γλυκόηθσ από τουσ μφεσ μζςω τθσ επαυξθμζνθσ 
διακεςιμότθτασ μεταφορζων γλυκόηθσ, που παρατθροφνται κατά τθ φυςικι 
άςκθςθ, οδθγοφν ςυχνά ςε εμφάνιςθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Κρίνεται, 
ςυνεπϊσ, ουςιϊδεσ να εξετάηεται θ δυνατότθτα αποτελεςματικισ 
διαχείριςθσ αυτισ τθσ διαταραχισ από το ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ 
κλειςτοφ βρόχου, με ςτόχο τθν πρόλθψθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Για 
τον ςκοπό αυτό ζχουν πραγματοποιθκεί προςπάκειεσ προςομοίωςθσ τθσ 
επίδραςθσ τθσ φυςικισ άςκθςθσ ςτον μεταβολιςμό γλυκόηθσ. Καταγράφεται 
επζκταςθ του απλοποιθμζνου μοντζλου μζςω χρθςιμοποίθςθσ μακθματικοφ 
μοντζλου με κατάλλθλθ προςαρμογι των παραμζτρων για τθν παρατιρθςθ 
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τθσ επίδραςθσ τθσ φυςικισ άςκθςθσ ςε υγιι άτομα, ςε άτομα με ΔΣ2 και ςε 
άτομα με ΔΣ1 [117].   
       ε επόμενθ μελζτθ, πραγματοποιικθκε επζκταςθ του απλοποιθμζνου 
μοντζλου ζτςι ϊςτε να λαμβάνεται υπόψθ θ αυξθμζνθ απορρόφθςθ τθσ 
γλυκόηθσ, λόγω τθσ αυξθμζνθσ κατανάλωςθσ ενζργειασ, και οι μεγαλφτερθσ 
διάρκειασ μεταβολζσ ςτθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ κατά τθ φυςικι άςκθςθ 
[118]. Ακόμθ, χρθςιμοποιικθκαν οι μεταβολζσ του καρδιακοφ ρυκμοφ για 
τθν ανίχνευςθ και τθν ποςοτικοποίθςθ (ζνταςθ και διάρκεια) τθσ φυςικισ 
άςκθςθσ. το πλαίςιο άλλθσ μελζτθσ [119], ενςωματϊκθκε ςτο μοντζλο του 
Sorensen μοντζλο για τθν εκτίμθςθ των μεταβολϊν ςτθ ςυγκζντρωςθ τθσ 
γλυκόηθσ λόγω φυςικισ άςκθςθσ και το νζο μοντζλο, που προζκυψε, 
αξιολογικθκε ςε δεδομζνα ατόμων ΔΣ1, που είχαν ςυλλεχκεί κατά τθ 
διάρκεια φυςικισ άςκθςθσ.  
      Θ ομάδα τθσ Dalla Man [120] ανζπτυξε τρία μοντζλα για τθν 
προςομοίωςθ τθσ ενεργότθτασ τθσ γλυκόηθσ και τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν 
ινςουλίνθ ωσ ςυνάρτθςθσ του καρδιακοφ ρυκμοφ, κατά τθ διάρκεια και μετά 
τθ λιξθ τθσ φυςικισ άςκθςθσ. Σα μοντζλα αξιολογικθκαν ςε διάφορα 
επίπεδα ιπιασ και μζτριασ ζνταςθσ φυςικισ άςκθςθσ και το ζνα μοντζλο 
προζκυψε αξιόπιςτο. Οι φυςιολογικζσ διαφορζσ μεταξφ υψθλισ ζνταςθσ 
φυςικισ άςκθςθσ και μζτριασ ζνταςθσ φυςικισ άςκθςθσ δεν ζχουν 
διευκρινιςτεί. Θ μείωςθ των επιπζδων γλυκόηθσ που επιφζρει θ μζτριασ 
ζνταςθσ άςκθςθ δεν παρουςιάηει μεγάλθ απόκλιςθ από τθν αντίςτοιχθ 
μείωςθ λόγω τθσ υψθλισ ζνταςθσ άςκθςθσ, ενϊ και θ μεταβολι ςτα 
επίπεδα ελεφκερθσ ινςουλίνθσ, γλυκαγόνθσ, κορτιηόλθσ και ελεφκερων 
λιπαρϊν οξζων ςτον οργανιςμό μετά τθν άςκθςθ δεν διαφοροποιείται 
ιδιαίτερα μεταξφ μζτριασ ζνταςθσ και υψθλισ ζνταςθσ φυςικισ άςκθςθσ 
[121]. 

 
      Σα παραπάνω μοντζλα αποτελοφν δομικά ςτοιχεία των υπολογιςτικϊν 
ςυςτθμάτων που ζχουν αναπτυχκεί για τθν προςομοίωςθ του ατόμου με ΔΣ1. τθ 
ςυνζχεια περιγράφονται ολοκλθρωμζνα μοντζλα εικονικϊν αςκενϊν, τα οποία 
ζχουν χρθςιμοποιθκεί για τθν in silico αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ ελεγκτϊν 
γλυκόηθσ. 
 
Μοντζλο Hovorka 
       Σο ςυγκεκριμζνο μοντζλο [112] περιλαμβάνει ζνα διαμεριςματικό μοντζλο δφο 
διαμεριςμάτων για τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ και τθσ δράςθσ τθσ 
ινςουλίνθσ. Για τθν περιγραφι τθσ απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο 
χρθςιμοποιείται ζνα διαμεριςματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων. Ακόμθ, το 
μοντζλο Hovorka περιλαμβάνει ζνα διαμεριςματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων 
για τθν κινθτικι τθσ υποδόριασ ινςουλίνθσ και ζνα πρϊτθσ τάξθσ μοντζλο για τθν 
προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ ςτον υποδόριο χϊρο. Θ δυνατότθτα του 
ςυγκεκριμζνου μοντζλου να προςομοιϊνει τισ διαφοροποιιςεισ του μεταβολιςμοφ 
τθσ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων με Δ άλλα και για το ίδιο το άτομο κατά τθ 
διάρκεια τθσ θμζρασ, αποτελεί το κφριο χαρακτθριςτικό του. υγκεκριμζνα, για τθν 
προςομοίωςθ τθσ μεταβλθτότθτασ μεταξφ των ατόμων, το μοντζλο περιλαμβάνει 
ζναν πλθκυςμό 18 εικονικϊν αςκενϊν, οι παράμετροι των οποίων υπολογίςτθκαν 
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βάςει κλινικϊν δεδομζνων ι πικανοτικϊν κατανομϊν. Για τθν προςομοίωςθ τθσ 
μεταβλθτότθτασ ςτο ίδιο το άτομο, οι παράμετροι του κάκε ατόμου μεταβάλλονται 
μζςω εφαρμογισ θμιτονοειδϊν ταλαντϊςεων. Εντοφτοισ, θ ςυγκεκριμζνθ μζκοδοσ 
δεν εξαςφαλίηει απόλυτα φυςιολογικι μεταβλθτότθτα και απαιτεί περαιτζρω 
επεξεργαςία . Παράλλθλα, βελτιϊςεισ πικανόν να απαιτοφνται και ςτο μοντζλο 
απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο, που κεωρείται απλοϊκό *2+.   
 
Μοντζλο εικονικοφ αςκενι Medtronic 
      Θ εταιρεία Medtronic [122] ανζπτυξε υπολογιςτικό ςφςτθμα προςομοίωςθσ του 
ΔΣ1 με ςτόχο τθν αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ του ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ 
κλειςτοφ βρόχου, που ςχεδιάςτθκε ςτο πλαίςιο ερευνθτικισ μελζτθσ τθσ εταιρείασ 
και το οποίο βαςιηόταν ςτον PID ζλεγχο. το μοντζλο προςομοίωςθσ ςυνδυάςτθκε 
το απλοποιθμζνο μοντζλο του Bergman με δφο διαμεριςματικά μοντζλα για τθν 
προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο και τθσ 
απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο. Σο μοντζλο περιλαμβάνει δζκα 
εικονικοφσ αςκενείσ, οι παράμετροι των οποίων υπολογίςτθκαν βάςει δεδομζνων 
ατόμων με ΔΣ1. Οι παράμετροι μποροφν να μεταβάλλονται κατά τθ διάρκεια τθσ 
προςομοίωςθσ, αναπαριςτϊντασ επιτυχθμζνα τθ μεταβλθτότθτα του μεταβολιςμοφ 
τθσ γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ. Οι θμεριςιεσ διακυμάνςεισ των 
παραμζτρων του απλοποιθμζνου μοντζλου (ενεργότθτα γλυκόηθσ, ευαιςκθςία ςτθν 
ινςουλίνθ, ενδογενισ παραγωγι γλυκόηθσ) ειςάγονταν ςτο μοντζλο ςε περίπτωςθ 
που παρατθροφνταν πολφ υψθλζσ τιμζσ ςφαλμάτων RMSE. τα μειονεκτιματα του 
μοντζλου ανικουν θ απλοποιθμζνθ αναπαράςταςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ, θ 
υπερεκτιμθμζνθ ενεργότθτα γλυκόηθσ και θ μικρισ διάρκειασ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ 
[2].  
 
Μοντζλο Dalla Man 
      Σο ςυγκεκριμζνο μοντζλο αποτελείται από ζνα πολφπλοκο δίκτυο 
διαμεριςμάτων [123]. Σο υποςφςτθμα τθσ γλυκόηθσ περιλαμβάνει ζνα 
διαμεριςματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων, για τθν ινςουλινο-εξαρτϊμενθ και τθν 
ινςουλινο-ανεξάρτθτθ χριςθ τθσ γλυκόηθσ. Σο υποςφςτθμα τθσ ινςουλίνθσ 
χρθςιμοποιεί ζνα διαμεριςματικό μοντζλο δφο διαμεριςμάτων, που 
αντιπροςωπεφουν το ιπαρ και το πλάςμα, αντίςτοιχα. Θ κινθτικι τθσ υποδόριασ 
ινςουλίνθσ προςομοιϊνεται με ζνα διαμεριςματικό μοντζλο τριϊν διαμεριςμάτων. 
Για τθν περιγραφι τθσ απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο χρθςιμοποιείται 
ζνα διαμεριςματικό μοντζλο τριϊν διαμεριςμάτων, που αναπαριςτοφν το ςτομάχι 
(ςτερεά και υγρι κατάςταςθ τροφισ) και το ζντερο.  
      Αρχικά, για τον προςδιοριςμό των 35 παραμζτρων του μοντζλου 
χρθςιμοποιικθκε ο μζςοσ όροσ των δεδομζνων υγιϊν ατόμων, τα οποία είχαν 
υποβλθκεί ςε πρωτόκολλο γεφματοσ τριπλοφ ιχνθκζτθ. Με χριςθ ιχνθκετϊν 
υπολογίςτθκαν οι ροζσ γλυκόηθσ και ινςουλίνθσ κατά τθ λιψθ γεφματοσ.  τθ 
ςυνζχεια, χρθςιμοποιϊντασ δεδομζνα από ζνα ςφνολο ατόμων με ΔΣ2 
προςδιορίςτθκαν οι παράμετροι για τθν προςομοίωςθ του ατόμου με ΔΣ2. Σο 
αρχικό μοντζλο δεν περιελάμβανε το μοντζλο προςομοίωςθσ τθσ κινθτικισ τθσ 
υποδόριασ ινςουλίνθσ, κακϊσ ςχεδιάςτθκε για τθν αναπαράςταςθ ατόμων, ςτα 
οποία θ ζκκριςθ ινςουλίνθσ από το πάγκρεασ διατθρείται ζωσ κάποιο βακμό. Για να 
επιτευχκεί θ προςομοίωςθ ατόμων με ΔΣ1, το μοντζλο κινθτικισ τθσ υποδόριασ 



                                                                                       3.3. Μνληέια Μεηαβνιηζκνύ ηεο Γιπθόδεο 

103 
 

ινςουλίνθσ χρθςιμοποιικθκε ςε δεφτερο χρόνο, αντικακιςτϊντασ το αρχικό μοντζλο 
για τθν ζκκριςθ τθσ ινςουλίνθσ. Παράλλθλα, τροποποιικθκε θ παράμετροσ τθσ 
ενδογενοφσ παραγωγισ γλυκόηθσ για να προςομοιωκεί θ υψθλι βαςικι 
ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ, που χαρακτθρίηει τα άτομα με ΔΣ1. Οι υπόλοιπεσ 
παράμετροι δεν μεταβλικθκαν. 
      Σο μοντζλο Dalla Man παρζχει τθ δυνατότθτα προςομοίωςθσ μιασ τυπικισ 
θμζρασ με τρία γεφματα. Προκειμζνου το μοντζλο να λαμβάνει υπόψθ τθ 
διαφοροποίθςθ τθσ απόκριςθσ των β-κυττάρων και τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ 
κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, κεωρικθκε ότι θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ ιταν 
25%  χαμθλότερθ κατά τθ διάρκεια του βραδινοφ γεφματοσ ςε ςφγκριςθ με το 
πρωινό και το μεςθμεριανό γεφμα. Αντίςτοιχα, κεωρικθκε ότι θ απόκριςθ των β-
κυττάρων ιταν 25% χαμθλότερθ κατά τθ διάρκεια του μεςθμεριανοφ γεφματοσ ςε 
ςχζςθ με το πρωινό και το βραδινό γεφμα. Θ λεπτομερισ αναπαράςταςθ τθσ 
απορρόφθςθσ τθσ γλυκόηθσ από το ζντερο ενιςχφει ςθμαντικά τθν ποιότθτα τθσ 
προςομοίωςθσ και αποτελεί το κφριο χαρακτθριςτικό του μοντζλου, που το 
διαφοροποιεί από τα υπόλοιπα. τα μειονεκτιματα κατατάςςεται θ παράλειψθ 
ειςαγωγισ  θμεριςιασ μεταβλθτότθτασ ςε κάποιεσ παραμζτρουσ.  
 
Μοντζλο Sorensen 
      Σο μοντζλο Sorensen [124] είναι ζνα διαμεριςματικό μοντζλο, αποτελοφμενο 
από πολφπλοκο δίκτυο διαμεριςμάτων, που βαςίηεται ςε φυςιολογικό μοντζλο 
προθγοφμενθσ μελζτθσ [125]. Σο μοντζλο διαιρεί το ςϊμα ςε ζξι διαμερίςματα: (1) 
τον εγκζφαλο, που αντιπροςωπεφει το κεντρικό νευρικό ςφςτθμα, (2) τθν καρδιά 
και τουσ πνεφμονεσ, που αντιπροςωπεφουν τουσ ταχζωσ αναμειγνυόμενουσ 
αγγειακοφσ όγκουσ τθσ καρδιάσ, των πνευμόνων και των αρτθριϊν, (3) τθν 
περιφζρεια, που περιλαμβάνει τουσ ςκελετικοφσ μφεσ και τον λιπϊδθ ιςτό, (4) το 
ζντερο, (5) το ιπαρ, και (6) τουσ νεφροφσ. Σο υποςφςτθμα τθσ γλυκόηθσ και το 
υποςφςτθμα τθσ ινςουλίνθσ δομοφνται ωσ ξεχωριςτά διαμεριςματικά μοντζλα ζξι 
διαμεριςμάτων και ςυνδζονται μζςω μεταβολικϊν ρυκμϊν και ροϊν ελζγχου. Σο 
υποςφςτθμα τθσ γλυκαγόνθσ ζχει απλοφςτερθ δομι και αποτελείται από ζνα 
διαμζριςμα. 
      Σο μοντζλο του Sorensen χρθςιμοποιικθκε αρχικά για να περιγράψει τον 
μεταβολιςμό γλυκόηθσ υγιοφσ ατόμου. Αποτελοφνταν από 22 μθ γραμμικζσ 
εξιςϊςεισ. Για τθν προςομοίωςθ ατόμου με ΔΣ1, παραλείφκθκαν οι εξιςϊςεισ που 
περιζγραφαν τθν ενδογενι ζκκριςθ ινςουλίνθσ και χρθςιμοποιικθκαν δεδομζνα 
προθγοφμενων μελετϊν για τθ ρφκμιςθ των παραμζτρων. Σο μοντζλο που 
προζκυψε αναπαριςτά τον μζςο εικονικό αςκενι και διατθρεί ςτακερζσ τισ 
παραμζτρουσ του. υνεπϊσ, το μοντζλο παραλείπει να προςομοιϊςει τισ 
διαφοροποιιςεισ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων αλλά και για 
το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ και κεωρείται ελλιπζσ.  
 
Μοντζλο Fabietti 
       Θ ανάπτυξθ του ςυγκεκριμζνου μοντζλου βαςίςτθκε ςτο απλοποιθμζνο 
μοντζλο, το οποίο μεταβλικθκε ϊςτε να προςομοιωκεί ο μεταβολιςμόσ γλυκόηθσ 
ςε άτομα με ΔΣ1 [126]. τόχοσ ιταν θ ανάπτυξθ ενόσ υπολογιςτικοφ ςυςτιματοσ 
για τθν αξιολόγθςθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ που χρθςιμοποιοφν τθν υποδόρια οδό. Σο 
διαμεριςματικό μοντζλο τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ τροποποιικθκε ϊςτε να 
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περιλαμβάνει δφο διαμερίςματα και το μοντζλο ζκκριςθσ τθσ ινςουλίνθσ 
αντικαταςτάκθκε από μοντζλο για τθ χοριγθςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο 
χϊρο. Ακόμθ, χρθςιμοποιείται μοντζλο προςομοίωςθσ τθσ απορρόφθςθσ τθσ 
γλυκόηθσ από το ζντερο, μζςω του οποίου ειςάγονται τα γεφματα και οι 
ενδοφλζβιεσ δόςεισ γλυκόηθσ. Σο μοντζλο λαμβάνει υπόψθ τθ μεταβολι τθσ 
ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ λόγω του μεταβλθτοφ 
κιρκαδικοφ ρυκμοφ και αναπαριςτά τθν κιρκαδικι μεταβλθτότθτα μζςω 
θμιτονοειδοφσ ςυνάρτθςθσ, τθσ οποίασ το πλάτοσ και θ φάςθ προςδιορίηονται εκ 
των προτζρων με βάςθ το άτομο με ΔΣ1.  Ωςτόςο, αδυνατεί να προςομοιϊςει τθ 
μεταβλθτότθτα του μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων με Δ, κακϊσ 
αναπαριςτά τον μζςο αςκενι. υγκεκριμζνα, δζκα από τισ παραμζτρουσ του 
μοντζλου ρυκμίηονται είτε με βάςθ τθ βιβλιογραφία είτε με βάςθ δεδομζνα ατόμων 
με ΔΣ1. Οι υπόλοιπεσ τζςςερισ προςδιορίηονται από κλινικά δεδομζνα. ε αυτζσ 
περιλαμβάνονται θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, μια ςτακερά ςχετικι με τθν 
κατανομι τθσ ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα και μια χρονικι ςτακερά για τθ διάχυςθ τθσ 
ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα και ςτα απομακρυςμζνα διαμερίςματα τθσ ινςουλίνθσ.  
 

3.3.2. Προςομοιωτισ UVa T1DM 
 
      Ο προςομοιωτισ UVa T1DM [127] αποτελεί ζνα ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενο 
υπολογιςτικό ςφςτθμα για τθν in silico αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ και τθσ ευρωςτίασ 
των ελεγκτϊν γλυκόηθσ ςε άτομα με ΔΣ1. Ενςωματϊνει το μοντζλο Dalla Man,  που 
αποτελείται από ζνα πολφπλοκο δίκτυο διαμεριςμάτων και τροποποιείται 
κατάλλθλα ϊςτε να προςομοιϊνει μεταβολιςμό γλυκόηθσ ςε άτομα με ΔΣ1, 
υποδόριεσ μετριςεισ γλυκόηθσ και εξωγενι χοριγθςθ υποδόριασ ινςουλίνθσ. Σο 
μοντζλο περιγράφει το ςφςτθμα γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ μετά τθ λιψθ γεφματοσ και 
ςυςχετίηει τισ ςυγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ πλάςματοσ και ινςουλίνθσ πλάςματοσ με τισ 
ροζσ γλυκόηθσ, δθλαδι (1) με τθν ενδογενι παραγωγι γλυκόηθσ, (2) τον ρυκμό 
εμφάνιςθσ τθσ γλυκόηθσ, (3) τθ χριςθ τθσ γλυκόηθσ, και (4) τθν αποβολι γλυκόηθσ 
μζςω των νεφρϊν και με τισ ροζσ ινςουλίνθσ, δθλαδι (1) με τον ρυκμό εμφάνιςθσ 
τθσ ινςουλίνθσ από τον υποδόριο χϊρο και (2) με τθν εξαςκζνθςθ τθσ ινςουλίνθσ.  
      Σο υποςφςτθμα τθσ γλυκόηθσ περιγράφεται από διαμεριςματικό μοντζλο δφο 
διαμεριςμάτων: θ ινςουλινο-ανεξάρτθτθ χριςθ ςυμβαίνει ςτο πρϊτο διαμζριςμα, 
αναπαρίςταται από ςτακερό όρο και αντιςτοιχεί ςτθν απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ 
από τον εγκζφαλο και τα ερυκροκφτταρα, ενϊ θ ινςουλινο-εξαρτϊμενθ χριςθ 
ςυμβαίνει ςτο δεφτερο (απομακρυςμζνο) διαμζριςμα και αντιςτοιχεί ςτθν 
απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ από τουσ περιφερικοφσ ιςτοφσ, που εξαρτάται με μθ 
γραμμικό τρόπο από τθν ποςότθτα γλυκόηθσ ςτουσ ιςτοφσ και τθν ποςότθτα τθσ 
ινςουλίνθσ ςτο διάμεςο υγρό. Ωσ είςοδοι ςτο υποςφςτθμα τθσ γλυκόηθσ 
ειςζρχονται ο ρυκμόσ εμφάνιςθσ τθσ γλυκόηθσ και θ ενδογενισ παραγωγι τθσ 
γλυκόηθσ. Ο ρυκμόσ εμφάνιςθσ τθσ γλυκόηθσ περιγράφεται μζςω ενόσ μθ 
γραμμικοφ διαμεριςματικοφ μοντζλου για τθν απορρόφθςθ τθσ γλυκόηθσ από το 
ζντερο, το οποίο αποτελείται από τρία διαμερίςματα. Σα δφο διαμερίςματα 
αναπαριςτοφν το ςτομάχι (ςτερει και υγρι κατάςταςθ) και το τρίτο το ζντερο. Ο 
ρυκμόσ γαςτρικισ κζνωςθσ δεν είναι ςτακερόσ αλλά κεωρείται μθ γραμμικι 
ςυνάρτθςθ τθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων ςτο ςτομάχι. Θ ενδογενισ παραγωγι 
γλυκόηθσ ςτο ιπαρ είναι γραμμικά εξαρτϊμενθ από τθ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ 
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ςτο πλάςμα και από ζνα κακυςτερθμζνο ςιμα ινςουλίνθσ. Οι ζξοδοι του 
υποςυςτιματοσ τθσ γλυκόηθσ προκφπτουν από (1) τθν ζκκριςθ τθσ γλυκόηθσ από 
τουσ νεφροφσ, που πραγματοποιείται όταν θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ πλάςματοσ 
υπερβαίνει ζνα όριο, (2) τθν ινςουλινο-εξαρτϊμενθ χριςθ και (3) τθν ινςουλινο-
ανεξάρτθτθ χριςθ. 
      Σο υποςφςτθμα τθσ ινςουλίνθσ αποτελείται από δφο διαμερίςματα, που 
αντιςτοιχοφν ςτο ιπαρ και το πλάςμα. Μοναδικι είςοδο του υποςυςτιματοσ για το 
μοντζλο ατόμου με ΔΣ1 αποτελεί ο ρυκμόσ εμφάνιςθσ τθσ ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα, 
που είναι γραμμικι ςυνάρτθςθ τθσ υποδόρια εγχεόμενθσ ινςουλίνθσ και τθσ 
μονομεροφσ ινςουλίνθσ, που ιςορροπεί με τθν εξωγενϊσ χορθγοφμενθ ινςουλίνθ. 
Οι ζξοδοι του υποςυςτιματοσ είναι δφο και περιγράφουν με γραμμικό τρόπο τθν 
εξαςκζνθςθ τθσ ινςουλίνθσ. 
       Θ κινθτικι τθσ ινςουλίνθσ ςτον υποδόριο χϊρο προςομοιϊνεται από ζνα 
διαμεριςματικό μοντζλο τριϊν διαμεριςμάτων. Θ κινθτικι τθσ γλυκόηθσ ςτον 
υποδόριο χϊρο περιγράφεται από ζνα μοντζλο πρϊτθσ τάξθσ. Ακόμθ, ο 
προςομοιωτισ ενςωματϊνει μοντζλο για τθν προςομοίωςθ των ανακριβειϊν ςτισ 
μετριςεισ γλυκόηθσ και μοντζλο προςομοίωςθσ τθσ αντλίασ ζγχυςθσ υποδόριασ 
ινςουλίνθσ.  
      Ο προςομοιωτισ περιλαμβάνει τρία ςφνολα εικονικϊν αςκενϊν, που 
αντιςτοιχοφν ςε παιδιά, εφιβουσ και ενιλικεσ, προςομοιϊνοντασ κατ’ αυτόν τον 
τρόπο τθ μεταβλθτότθτα του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων με 
ΔΣ1. Για να επιτευχκεί αυτό, οι κατανομζσ των παραμζτρων των ατόμων με ΔΣ1 
προζκυψαν από τισ αντίςτοιχεσ κατανομζσ υγιϊν ενιλικων πλθκυςμϊν με το μζςο 
διάνυςμα των παραμζτρων κάκε υγιοφσ ενιλικου πλθκυςμοφ να τροποποιείται ζτςι 
ϊςτε να προςομοιωκεί θ υψθλι βαςικι ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ, που χαρακτθρίηει 
τα άτομα με ΔΣ1. Ακόμθ, οι κατανομζσ των παραμζτρων ςε παιδιά και εφιβουσ 
προιλκαν από τουσ ενιλικεσ με ΔΣ1 με τθν ειςαγωγι κάποιων αλλαγϊν ςτο μζςο 
διάνυςμα παραμζτρων ζτςι ϊςτε, για παράδειγμα, θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ να 
είναι υψθλότερθ για τα παιδιά και χαμθλότερθ για τουσ εφιβουσ ςε ςφγκριςθ με 
τθν ευαιςκθςία των ενθλίκων.  
      Πρόςφατα, ο προςομοιωτισ UVa T1DM [115] επεκτάκθκε ϊςτε να 
προςομοιϊνει και τθν εξωγενι χοριγθςθ τθσ γλυκαγόνθσ ςτον υποδόριο χϊρο. Για 
τθν προςομοίωςθ τθσ κινθτικισ τθσ γλυκαγόνθσ πλάςματοσ χρθςιμοποιείται 
διαμεριςματικό μοντζλο με ζνα διαμζριςμα, δφο από τισ παραμζτρουσ του οποίου 
αντιπροςωπεφουν τθν απόκριςθ των α-κυττάρων ςτο επίπεδο τθσ γλυκόηθσ και ςτον 
ρυκμό μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ και αντικατοπτρίηουν τθ διαρκϊσ μειοφμενθ 
απόκριςθ των α-κυττάρων λόγω τθσ αυξανόμενθσ διάρκειασ του Δ. το 
υποςφςτθμα τθσ γλυκόηθσ ζχει προςτεκεί και θ δράςθ τθσ γλυκαγόνθσ με τθν 
προςκικθ ςτο μοντζλο ενδογενοφσ παραγωγισ γλυκόηθσ τθσ κακυςτερθμζνθσ 
επίδραςθσ τθσ γλυκαγόνθσ επί τθσ θπατικισ παραγωγισ γλυκόηθσ. Σζλοσ, 
προςομοιϊνεται θ κινθτικι τθσ υποδόριασ γλυκαγόνθσ με χριςθ διαμεριςματικοφ 
μοντζλου δφο διαμεριςμάτων και τριϊν παραμζτρων. Παράλλθλα, προςτζκθκε ςτον 
προςομοιωτι μοντζλο για τθν περιγραφι τθσ κινθτικισ τθσ γλυκόηθσ ςε κατάςταςθ 
υπογλυκαιμίασ, το οποίο κεωρεί ότι θ ινςουλινο-εξαρτϊμενθ χριςθ αυξάνεται όταν 
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θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ μειϊνεται κάτω από ζνα ςυγκεκριμζνο κατϊφλι. 
Σζλοσ, χρθςιμοποιικθκαν πιο ρεαλιςτικοί οριςμοί για τθ ρφκμιςθ ςθμαντικϊν 
κλινικϊν παραμζτρων, όπωσ ο λόγοσ ινςουλίνθσ-υδατανκράκων και ο ςυντελεςτισ 
διόρκωςθσ, και ορίςτθκαν πιο αυςτθρά κριτιρια κατά τθν  «παραγωγι» των προφίλ 
των εικονικϊν αςκενϊν, προκειμζνου να αποκλειςτοφν αςκενείσ με μθ αλθκοφανι 
φυςιολογικά προφίλ. 
 

3.4. Περιοριςτικοί Παράγοντεσ και Προκλιςεισ ςτον Ζλεγχο Γλυκόηθσ 
 
      Θ ανωτερότθτα του ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου ςε ςφγκριςθ με τισ 
υπάρχουςεσ πρακτικζσ για τθν αντιμετϊπιςθ του ΔΣ1 ζχει αναδειχκεί ςε μια ςειρά 
in silico αλλά και κλινικϊν μελετϊν, κάποιεσ από τισ οποίεσ παρουςιάςτθκαν ςε 
προθγοφμενθ ενότθτα. Εντοφτοισ, θ ζρευνα ςχετικά με τθν ανάπτυξθ προθγμζνων 
αλγορίκμων ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου προςδιορίηεται ακόμα μζςα από 
τθν φπαρξθ ποικίλων περιοριςμϊν, που δυςχεραίνουν τθν εφρεςθ γενικισ και 
αξιόπιςτθσ λφςθσ ςτο μθ γραμμικό πρόβλθμα του γλυκαιμικοφ ελζγχου. Οι 
περιοριςμοί αυτοί, που τζκθκαν επί τάπθτοσ και ςτθν ειςαγωγι του κεφαλαίου, 
ορίηουν τα ηθτιματα που οφείλει να διαχειριςτεί κανείσ κατά τθ ςχεδίαςθ ενόσ 
ελεγκτι γλυκόηθσ και τα οποία ςχετίηονται με: 

 Σθν πολυπλοκότθτα του ρυκμιςτικοφ μθχανιςμοφ τθσ γλυκόηθσ, που 
χαρακτθρίηεται από μθ γραμμικότθτεσ και μεταβλθτότθτα μεταξφ των 
ατόμων αλλά και για το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ. Οι 
διακυμάνςεισ τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ αποτελοφν βαςικό παράγοντα 
αυτισ τθσ μεταβλθτότθτασ. υνεπϊσ, θ ζνταξθ μοντζλων μεταβολιςμοφ τθσ 
γλυκόηθσ ςτον ελεγκτι κεωρείται ουςιαςτικι, τόςο για τθν πρόβλεψθ όςο 
και για τον ζλεγχο των επιπζδων γλυκόηθσ. 

 Σθν ανάγκθ εξατομίκευςθσ των αλγορίκμων ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ 
βρόχου. Θ φπαρξθ τθσ μεταβλθτότθτασ κακιςτά αναγκαία τθ δυνατότθτα 
προςαρμογισ των παραμζτρων των αλγορίκμων ελζγχου ςτα διαφορετικά 
προφίλ κάκε ατόμου με ΔΣ1. 

 Σθν υψθλοφ βακμοφ δυςκολία θ οποία εμπεριζχεται ςτον βζλτιςτο 
κακοριςμό του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ, κυρίωσ λόγω τθσ παρουςίασ 
διαταραχϊν που εντάςςονται ςτθ φυςιολογικι κακθμερινότθτα ενόσ 
ατόμου και επιδροφν ςτθ διαμόρφωςθ των επιπζδων γλυκόηθσ, όπωσ τα 
γεφματα, θ φυςικι άςκθςθ και το άγχοσ.  Θ προςπάκεια διαχείριςθσ των 
παραπάνω διαταραχϊν και ρφκμιςθσ των υψθλϊν επιπζδων γλυκόηθσ μζςω 
τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ εμπεριζχει τον κίνδυνο εμφάνιςθσ 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, τα οποία παρεμποδίηουν το κλείςιμο του 
βρόχου, λόγω τθσ ανάγκθσ άμεςθσ αντιμετϊπιςισ τουσ. Θ πρόλθψθ των 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, ςυνεπϊσ, αποτελεί κφριο ηιτθμα ςτθν 
ανάπτυξθ αλγορίκμων τεχνθτοφ παγκρζατοσ, που υφίςτανται τροποποιιςεισ 
προκειμζνου να εφαρμόηουν τεχνικζσ ελζγχου για τθ μείωςθ του κινδφνου 
υπογλυκαιμίασ. 

 Σισ χρονικζσ κακυςτεριςεισ λόγω τθσ επιλογισ τθσ υποδόριασ οδοφ, οι 
οποίεσ μποροφν να διαφοροποιοφνται από άτομο ςε άτομο. Ζνασ 
αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ πρζπει να αντιμετωπίηει τισ κακυςτεριςεισ 
λόγω του χρόνου που απαιτείται τόςο για να εκδθλωκεί θ δράςθ τθσ 
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υποδόρια χορθγοφμενθσ ινςουλίνθσ, όςο και για να ανιχνευκοφν τα νζα 
επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ ςτον υποδόριο χϊρο, όπου γίνεται θ μζτρθςθ. 

 Σον δεδομζνο βακμό αβεβαιότθτασ και ανακρίβειασ που χαρακτθρίηει τισ 
μετριςεισ των ΔΜΓ, λόγω τθσ φπαρξθσ κορφβου και χρονικϊν 
κακυςτεριςεων. 

 
      Σα παραπάνω ηθτιματα καταδεικνφουν τθν ανάγκθ ςχεδίαςθσ ενόσ εφρωςτου 
αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου, που κα μπορεί να αντιμετωπίηει τισ 
διαφορετικζσ πθγζσ ςφαλμάτων και διαταραχϊν με ςτόχο τθ ρφκμιςθ και τθ 
διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων. Θ διαχείριςθ του 
παράγοντα τθσ υπογλυκαιμίασ αποτελεί κρίςιμο ςθμείο τθσ ςχεδίαςθσ. 
 

3.4.1. Το Ηιτθμα τθσ Υπογλυκαιμίασ 
 
      Θ υπογλυκαιμία αποτελεί τθν πιο κοινι επιπλοκι τθσ ινςουλινοκεραπείασ ςτον 
ΔΣ1 και τον κφριο περιοριςτικό παράγοντα κατά τθν προςπάκεια επίτευξθσ καλοφ 
γλυκαιμικοφ ελζγχου. Για να κεωρθκεί ζνα ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ 
βρόχου βζλτιςτο, προςομοιϊνοντασ τθ λειτουργία του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ, 
κα πρζπει να λαμβάνει υπόψθ ότι θ υπογλυκαιμία δεν ςυνιςτά φυςικό επακόλουκο 
του ΔΣ1. υνεπϊσ, κατά τθ ρφκμιςθ των επιπζδων τθσ γλυκόηθσ, δεν κα πρζπει να 
υποκακίςταται το πρόβλθμα τθσ υπεργλυκαιμίασ με τθν εμφάνιςθ επικίνδυνων 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Αντικζτωσ, ζναν από τουσ κφριουσ ςτόχουσ κατά τθ 
ςχεδίαςθ του ελεγκτι κα πρζπει να αποτελεί θ μείωςθ του κινδφνου 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, τόςο ςε επίπεδο ζνταςθσ όςο και ςε επίπεδο 
ςυχνότθτασ. 
        Θ ςωςτι ρφκμιςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ μζςω ελεγκτϊν γλυκόηθσ 
κλειςτοφ βρόχου κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ ςυγκεντρϊνει ιδιαίτερο ενδιαφζρον, 
κακϊσ διαχειρίηεται το κρίςιμο πρόβλθμα τθσ νυχτερινισ υπογλυκαιμίασ, με το 
οποίο ζρχονται αντιμζτωπα τα άτομα με ΔΣ1 λόγω των υψθλϊν ςυγκεντρϊςεων 
προθγοφμενθσ χορθγθμζνθσ ινςουλίνθσ. Εφόςον το τεχνθτό πάγκρεασ παρζχει τθ 
δυνατότθτα γλυκαιμικοφ ελζγχου ακόμα και κατά τθ διάρκεια του φπνου, θ 
ανάπτυξθ ενόσ αποδοτικοφ αλγορίκμου ςυμβάλλει ςτθν πρόλθψθ των νυχτερινϊν 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων και ςτθ βελτίωςθ τθσ ποιότθτασ του γλυκαιμικοφ 
ελζγχου κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, δεδομζνου ότι επιτυγχάνει ζναρξθ τθσ 
θμζρασ του ατόμου με αποδεκτά επίπεδα γλυκόηθσ [46]. ε μια ςειρά μελετϊν  ζχει 
καταγραφεί θ ανωτερότθτα του ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου ςτθν πρόλθψθ 
τθσ νυχτερινισ υπογλυκαιμίασ και ςτθ μείωςθ των νυχτερινϊν υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων, ςε ςφγκριςθ με τθ ςυμβατικι κεραπεία *37+*46+*47+*48+*52+*64+. 
       Όλα τα παραπάνω ζχουν οδθγιςει ςτθν υιοκζτθςθ μιασ ςειράσ ςτρατθγικϊν 
ςχεδίαςθσ με ςκοπό τθν πρόλθψθ τθσ υπογλυκαιμίασ. τθ ςυνζχεια, 
παρουςιάηονται κάποιεσ από τισ ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενεσ τεχνικζσ. 
 

1. Μεταβαλλόμενο Επικυμθτό Επίπεδο Γλυκόηθσ 
      Θ ςυγκεκριμζνθ ρφκμιςθ υιοκετείται ςε πολλζσ προςεγγίςεισ για τθν 
πρόλθψθ τθσ υπογλυκαιμίασ ςε κατάςταςθ νθςτείασ, ςε μεταγευματικι 
κατάςταςθ ι κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ. υνικωσ επιλζγεται υψθλότερο 
επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ και των 
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μεταγευματικϊν περιόδων, οπότε θ αυξθμζνθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ μπορεί 
να οδθγιςει ςε υπογλυκαιμικά επειςόδια, και χαμθλότερο επίπεδο ςε όλα 
τα υπόλοιπα διαςτιματα τθσ θμζρασ *155+*156+. ε άλλθ προςζγγιςθ [38] το 
επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ αναπροςαρμόηεται διαρκϊσ με βάςθ το τρζχον 
επίπεδο γλυκόηθσ, ζνα κατϊτατο επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ και ζναν 
εκκετικό ςυντελεςτι, με ςτόχο να αντικατοπτρίηει κάκε ςτιγμι τθν 
αναμενόμενθ ςυμπεριφορά του προφίλ γλυκόηθσ. 
 

2. Ανακοίνωςθ Γεφματοσ 
      Θ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ μετά τθ λιψθ γεφματοσ αποτελεί ζναν 
από τουσ κφριουσ ςτόχουσ του τεχνθτοφ παγκρζατοσ. υχνά, θ αντιμετϊπιςθ 
τθσ διαταραχισ των γευμάτων αποκλειςτικά μζςω τθσ απόκριςθσ του 
ελεγκτι ςτα αυξανόμενα μεταγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ δεν είναι 
αποτελεςματικι. Θ μθ ζγκαιρθ απόκριςθ του ελεγκτι ςε ςυνδυαςμό με τθν 
κακυςτζρθςθ ςτθν ζναρξθ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ, που χορθγείται λόγω των 
αυξθμζνων επιπζδων γλυκόηθσ, οδθγεί ςε πολλζσ περιπτϊςεισ ςτθν 
εμφάνιςθ μεταγευματικϊν υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Για να αποφευχκεί 
ο περιοριςμόσ του πλιρωσ κλειςτοφ ςυςτιματοσ, οι ελεγκτζσ ςχεδιάηονται 
ωσ υβριδικοί ι θμι-κλειςτοφ βρόχου, δεχόμενοι ωσ ειςόδουσ τθν ποςότθτα 
των υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα και το χρονικό διάςτθμα που 
μεςολαβεί μζχρι τθν κατανάλωςθ του γεφματοσ. τθ ςυνζχεια, οι αλγόρικμοι 
ελζγχου υιοκετοφν μια προςζγγιςθ εμπρόςκιασ τροφοδότθςθσ, χορθγϊντασ 
ζγκαιρα μια δόςθ ινςουλίνθσ, θ οποία υπολογίηεται με βάςθ τθν ποςότθτα 
υδατανκράκων και τον λόγο ινςουλίνθσ-υδατανκράκων [42]. ε άλλθ 
περίπτωςθ, θ δόςθ ινςουλίνθσ προςδιορίηεται μζςω του ςωματικοφ βάρουσ 
του ατόμου [58].        
     Πολλοί ελεγκτζσ χρθςιμοποιοφν περιςςότερο προθγμζνα δυναμικά 
μοντζλα, τα οποία προςπακοφν να ςυλλάβουν τθν επίδραςθ των γευμάτων 
ςτα επίπεδα γλυκόηθσ. Λόγω τθσ φπαρξθσ τθσ κιρκαδικισ μεταβλθτότθτασ 
άλλα και τθσ δράςθσ άλλων παραγόντων, θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ 
μεταβάλλεται κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, με αποτζλεςμα να μεταβάλλεται 
και θ ποςότθτα τθσ απαιτοφμενθσ δόςθσ ινςουλίνθσ για τθν αντιμετϊπιςθ 
τθσ επίδραςθσ του γεφματοσ. Αυτό το μεταβαλλόμενο προφίλ ζχει οδθγιςει, 
για παράδειγμα, ςτθν ανάπτυξθ μοντζλων που αναπροςαρμόηουν τον λόγο 
ινςουλίνθσ-υδατανκράκων για κάκε τφπο γεφματοσ (πρωινό- μεςθμεριανό- 
βραδινό) ανάλογα με τθν επίδραςθ των προθγοφμενων γευμάτων ςτα 
επίπεδα γλυκόηθσ  [128] [129]. Εκτόσ αυτοφ, ςε ελεγκτζσ όπωσ ο MPC δεν 
απαιτείται ξεχωριςτό δυναμικό μοντζλο για τθ χοριγθςθ γεφματοσ, κακϊσ ο 
ίδιοσ ο ελεγκτισ μπορεί να υπολογίηει κατάλλθλθ δόςθ ινςουλίνθσ, 
ενςωματϊνοντασ ςτο μοντζλο πρόβλεψισ του τθν επίδραςθ του γεφματοσ. 
Σότε ο ελεγκτισ προβλζπει τα μελλοντικά επίπεδα γλυκόηθσ ωσ ςυνάρτθςθ 
των προθγοφμενων τιμϊν γλυκόηθσ και ινςουλίνθσ και των πλθροφοριϊν 
που ςχετίηονται με τα γεφματα και ενςωματϊνει, ςυνεπϊσ, τθ μελλοντικι 
επίδραςθ του γεφματοσ ςτον υπολογιςμό του μελλοντικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ [130].  
      υνοψίηοντασ, μζςω τθσ ανακοίνωςθσ γεφματοσ, θ ζγκαιρθ χοριγθςθ τθσ 
κατάλλθλθσ δόςθσ ινςουλίνθσ πριν από τθν εμφάνιςθ τθσ επίδραςθσ του 
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γεφματοσ ςυμβάλλει ςτθ μείωςθ των διακυμάνςεων των επιπζδων γλυκόηθσ 
και ςτθ ρφκμιςι τουσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων για μεγαλφτερο χρονικό 
διάςτθμα. 
 

3. Ανίχνευςθ Γεφματοσ 
      Θ ςυγκεκριμζνθ τεχνικι ςτοχεφει ςτο να διαχειριςτεί τθν περίπτωςθ 
όπου το άτομο με ΔΣ1 παραλείπει τθν ανακοίνωςθ επικείμενου γεφματοσ. 
Επειδι αυτι θ παράλειψθ αποτελεί ςυχνό φαινόμενο τθσ διαχείριςθσ του 
Δ, θ χρθςιμοποίθςθ μιασ τεχνικισ που κα αντιςτακμίηει τθν επίδραςθ του 
γεφματοσ, χωρίσ να απαιτείται κάποια εξωτερικι πλθροφορία από τον 
αςκενι, κεωρείται προτιμθτζα επιλογι. Οι μετριςεισ γλυκόηθσ μαηί με ζνα 
ςφνολο κατωφλίων για τα επίπεδα γλυκόηθσ, οι ρυκμοί μεταβολισ τθσ 
γλυκόηθσ και οι ρυκμοί μεταβολισ αυτϊν αξιοποιοφνται για τθ ςχεδίαςθ 
ενόσ αλγορίκμου ανίχνευςθσ γεφματοσ. Όταν ανιχνεφεται κάποιο γεφμα, ο 
αλγόρικμοσ χρθςιμοποιείται για να εκκινιςει τθ χοριγθςθ επιπλζον δόςθσ 
ινςουλίνθσ ι για να ειδοποιιςει τον αςκενι. Θ γευματικι δόςθ ινςουλίνθσ 
μπορεί να χορθγθκεί ωσ μια δόςθ ι να διαςπαςτεί ςε πολλζσ μικρότερεσ ωσ 
απόκριςθ ςτουσ παλμοφσ γεφματοσ που ανιχνεφονται. Θ προςζγγιςθ αυτι 
εξαλείφει τθν ανάγκθ παρζμβαςθσ του αςκενοφσ, κακιςτά το ςφςτθμα 
πλιρωσ κλειςτοφ βρόχου και μειϊνει τα υπογλυκαιμικά επειςόδια που 
προκαλοφνται από τθν παράλειψθ τθσ ανακοίνωςθσ γεφματοσ ι τθ 
χοριγθςθ λανκαςμζνθσ δόςθσ ινςουλίνθσ, λόγω τθσ λανκαςμζνθσ εκτίμθςθσ 
τθσ ποςότθτασ υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα από τον αςκενι. 
      Καταγράφονται διάφοροι αλγόρικμοι ανίχνευςθσ γευμάτων. Από τθν 
ομάδα του Dassau [131] προτείνεται αλγόρικμοσ που χρθςιμοποιεί ζνα 
ςχιμα ψθφοφορίασ για τθν ανίχνευςθ γεφματοσ, με βάςθ τον ςυνδυαςμό 
τεςςάρων διαφορετικϊν μεκόδων για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ. ε άλλθ μελζτθ από τθν ίδια ομάδα [132] 
χρθςιμοποιείται θ πρϊτθ παράγωγοσ του λαγκρανηιανοφ πολυωνφμου 
παρεμβολισ τριϊν ςθμείων για τον υπολογιςμό του ρυκμοφ μεταβολισ τθσ 
γλυκόηθσ. Από τθν ομάδα των Lee, Bequette [133] αναπτφχκθκε αλγόρικμοσ 
όπου χρθςιμοποιοφνται ζνα FIR φίλτρο και οι πρϊτεσ και δεφτερεσ 
παράγωγοι τθσ γλυκόηθσ για τθν παραγωγι παλμϊν γεφματοσ, όταν 
ικανοποιείται ζνα ςφνολο ςυνκθκϊν. Οι παλμοί γεφματοσ μετατρζπονται ςε 
g υδατανκράκων μζςω ενόσ εξατομικευμζνου ςυντελεςτι.  Θ ομάδα του 
Cameron [134] παρουςίαςε ζναν πικανοτικό και εξελιςςόμενο αλγόρικμο 
για να ανιχνεφει  γεφματα και να προβλζπει το ςχιμα τουσ αλλά και να 
εκτιμά τθν επίδραςθ του γεφματοσ ςτα επίπεδα γλυκόηθσ. ε κάποια άλλθ 
μελζτθ [135] ζχει προτακεί αλγόρικμοσ που βαςίηεται ςτθν επεξεργαςία 
ςτατιςτικϊν ςθμάτων. Ο αλγόρικμοσ ενςωματϊνει ζνα γραμμικοποιθμζνο 
μοντζλο, που τροφοδοτεί με ςιματα γλυκόηθσ τον ανιχνευτι, και 
πραγματοποιεί ςτατιςτικά τεςτ υποκζςεων διπλισ κατεφκυνςθσ για να 
διαπιςτϊςει εάν κάποιο γεφμα καταναλϊκθκε εντόσ οριςμζνου χρονικοφ 
παρακφρου ςτο παρελκόν ι εντόσ ενόσ ακόμθ παλαιότερου χρονικοφ 
παρακφρου.  
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4. Ενεργι Ινςουλίνθ (Insulin On Board -IOB) και Ανατροφοδότθςθ Ινςουλίνθσ 
      Θ χριςθ τθσ υποδόριασ οδοφ ειςάγει κακυςτζρθςθ ςτθν εκδιλωςθ τθσ 
δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ, θ οποία μπορεί να παραμζνει ενεργι για αρκετζσ 
ϊρεσ μετά τθ χοριγθςθ. Ο όροσ Insulin On Board (IOB) χρθςιμοποιείται για 
να περιγράψει τθν ποςότθτα τθσ ινςουλίνθσ από προθγοφμενεσ δόςεισ, που 
παραμζνει ενεργι. Οι ςφγχρονεσ αντλίεσ ινςουλίνθσ περιλαμβάνουν τθν 
επιλογι IOB, που ςυμβάλλει ςτον υπολογιςμό τθσ επόμενθσ απαιτοφμενθσ 
δόςθσ ινςουλίνθσ. Κρίνεται, επομζνωσ, χριςιμο οι αλγόρικμοι ελζγχου 
τεχνθτοφ παγκρζατοσ να ενςωματϊνουν τον υπολογιςμό τθσ IOB, 
προκειμζνου να λαμβάνουν  υπόψθ τθ δράςθ τθσ προθγοφμενθσ 
χορθγθμζνθσ ινςουλίνθσ και να παρζχουν προςταςία απζναντι ςτον κίνδυνο 
τθσ υπερδοςολογίασ και ςτον ςυνεπαγόμενο κίνδυνο υπογλυκαιμίασ. Αυτό 
επιτυγχάνεται με οριςμό ςυνκθκϊν οι οποίεσ κα πρζπει να ικανοποιοφνται 
για να επιτρζπεται θ χοριγθςθ τθσ επόμενθσ δόςθσ ινςουλίνθσ, ενϊ θ μθ 
ικανοποίθςθ των οριςμζνων ςυνκθκϊν ςυνεπάγεται ςυχνά διακοπι τθσ 
χοριγθςθσ ινςουλίνθσ. Θ χριςθ τθσ ΙΟΒ ζχει καταγραφεί ςε αρκετζσ μελζτεσ, 
όπου ςυνικωσ για τον υπολογιςμό χρθςιμοποιοφνται οι bolus δόςεισ 
ινςουλίνθσ ενόσ οριςμζνου χρονικοφ διαςτιματοσ, οι οποίεσ ςτακμίηονται 
ανάλογα με τθ χρονικι ςτιγμι τθσ χοριγθςισ τουσ με ζναν εκκετικό χρονικό 
ςυντελεςτι [42][133]. ε άλλθ μελζτθ ζχουν χρθςιμοποιθκεί καμπφλεσ 
δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ  για τον υπολογιςμό τθσ IOB [136].  
      Μια ακόμθ τεχνικι για τον ζλεγχο τθσ ποςότθτασ τθσ ενεργισ 
χορθγθμζνθσ ινςουλίνθσ αποτελεί θ ανατροφοδότθςθ ινςουλίνθσ, που 
παρουςιάςτθκα για πρϊτθ φορά από τθν ομάδα του Steil [137]. H 
ςυγκεκριμζνθ μζκοδοσ χρθςιμοποιεί ζνα φαρμακοκινθτικό μοντζλο [138] 
για τθν εκτίμθςθ τθσ ποςότθτασ τθσ ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα, θ οποία 
ανατροφοδοτείται ωσ αναλογικόσ όροσ για να μειϊςει τον προτεινόμενο από 
τον ελεγκτι ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. ε πρόςφατθ μελζτθ [36], θ μζκοδοσ 
χρθςιμοποιικθκε ςε ςυνδυαςμό με PID ελεγκτι για τθν αποφυγι 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων μετά το πρωινό γεφμα και επζφερε τα 
επικυμθτά αποτελζςματα.  
 

5. υςτιματα Προειδοποίθςθσ Τπογλυκαιμίασ 
      Θ ανάπτυξθ αλγορίκμων για τθν πρόβλεψθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων 
αποτελεί μια ευρζωσ χρθςιμοποιοφμενθ τεχνικι ςτθν προςπάκεια 
πρόλθψθσ τθσ υπογλυκαιμίασ. Βαςίηεται ςτθν ανάπτυξθ ενόσ αλγορίκμου 
πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ και ςτον οριςμό ενόσ 
ςυνόλου ςυνκθκϊν για το επίπεδο τθσ γλυκόηθσ και για τον ρυκμό 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ. Για τθ ςχεδίαςθ του αλγορίκμου πρόβλεψθσ το 
ενδιαφζρον ςτρζφεται ςε μοντζλα οδθγοφμενα από τα δεδομζνα, που 
χρθςιμοποιοφν μεκόδουσ αναγνϊριςθσ του ςυςτιματοσ, προκειμζνου να 
προςδιορίςουν μια ςυναρτθςιακι ςχζςθ μεταξφ τθσ ειςόδου (πχ. ινςουλίνθ, 
γεφμα) και τθσ γλυκόηθσ, με βάςθ τθν οποία εκτιμοφν τθ μελλοντικι τιμι τθσ 
γλυκόηθσ για οριςμζνο ορίηοντα πρόβλεψθσ. Οι παράμετροι του μοντζλου 
προςδιορίηονται μζςα από τθν εκπαίδευςθ του μοντζλου με δεδομζνα 
ανοιχτοφ βρόχου του εκάςτοτε αςκενοφσ. ε πολλζσ περιπτϊςεισ, οι 
παράμετροι δεν διατθροφνται ςτακερζσ, αλλά επιλζγεται θ αναπροςαρμογι 
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τουσ ςε πραγματικό χρόνο κατά τθ διάρκεια του ελζγχου κλειςτοφ βρόχου 
μζςω τθσ αναγνϊριςισ τουσ από τα πρόςφατα δεδομζνα του ατόμου. Για 
τθν ανάπτυξθ εμπειρικϊν μοντζλων πρόβλεψθσ οι πιο ευρζωσ 
χρθςιμοποιοφμενεσ τεχνικζσ είναι:  

 Σα Τεχνθτά Νευρωνικά Δίκτυα (πολυεπίπεδα perceptrons [139], 
νευρωνικά δίκτυα ακτινικϊν ςυναρτιςεων βάςθσ [140], αναδρομικά 
νευρωνικά δίκτυα [141], wavelet νευρωνικά δίκτυα [142]). Ιδιαίτερο 
ενδιαφζρον παρουςιάηουν οι προςεγγίςεισ *140+ *142+, όπου θ μζρα 
χωρίηεται ςε τζςςερα διαςτιματα (πρωί, απόγευμα, βράδυ, νφχτα) 
και για κάκε διάςτθμα καταςκευάηεται ζνα διαφορετικό μοντζλο, με 
βάςθ τθν παρατιρθςθ ότι οι τιμζσ τθσ ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 
αίματοσ ςε αυτά τα διαςτιματα είναι αςυςχζτιςτεσ. Για τθν 
παραγωγι προβλζψεων ςε κάκε διάςτθμα χρθςιμοποιοφνται 
δεδομζνα γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ, γεφματοσ, φυςικισ άςκθςθσ και 
επιπζδων stress. 

 Σα αυτοπαλινδρομικά μοντζλα και ςυγκεκριμζνα τα μοντζλα 
αυτοπαλινδρόμθςθσ  (AR μοντζλα) [143], τα μοντζλα 
αυτοπαλινδρόμθςθσ κινθτοφ μζςου όρου (ARMA μοντζλα) 
[144][145], τα μοντζλα αυτοπαλινδρόμθςθσ με εξωγενείσ ειςόδουσ 
(ARX μοντζλα) [147][148] και τα μοντζλα αυτοπαλινδρόμθςθσ 
κινθτοφ μζςου όρου με εξωγενείσ ειςόδουσ (ARMAX μοντζλα) [146]. 
τισ παραπάνω προςεγγίςεισ, θ αναγνϊριςθ των μοντζλων 
χρονοςειρϊν πραγματοποιείται με εφαρμογι τθσ μεκόδου ελαχίςτων 
τετραγϊνων και χριςθ δεδομζνων γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ και ςε 
κάποιεσ περιπτϊςεισ και γευμάτων. Οι παράμετροι είτε 
προςδιορίηονται με βάςθ ζνα ςφνολο εκπαίδευςθσ, δθλαδι τα 
δεδομζνα του αςκενοφσ, και διατθροφνται ςτακερζσ (μζκοδοσ 
ελαχίςτων τετραγϊνων), είτε αναπροςαρμόηονται ςε πραγματικό 
χρόνο με χριςθ ενόσ παράγοντα λικθσ, που ςτακμίηει τα δεδομζνα 
του αςκενοφσ, ζτςι ϊςτε τα πιο πρόςφατα δεδομζνα να ςυμμετζχουν 
πιο ενεργά ςτον προςδιοριςμό των παραμζτρων (μζκοδοσ 
ςτακμιςμζνων ελαχίςτων τετραγϊνων). Μια ςφγκριςθ των δφο 
μεκόδων υπολογιςμοφ των παραμζτρων πραγματοποιείται ςτθν 
προςζγγιςθ *146+ για τον προςδιοριςμό των παραμζτρων ενόσ ΑRX 
μοντζλου, που χρθςιμοποιεί δεδομζνα γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ και 
γευμάτων. Οι δφο μζκοδοι προκφπτουν ιςοδφναμεσ αλλά κακϊσ 
αυξάνεται ο ορίηοντασ πρόβλεψθσ, ο εφάπαξ προςδιοριςμόσ των 
παραμζτρων μζςα από ζνα ςφνολο εκπαίδευςθσ αποδίδει πιο 
ακριβείσ προβλζψεισ. τθ μελζτθ *145+ το ARMA μοντζλο πρόβλεψθσ 
αναγνωρίηεται με τθ μζκοδο ςτακμιςμζνων ελαχίςτων τετραγϊνων, 
χρθςιμοποιϊντασ μόνο δεδομζνα γλυκόηθσ. Ο παράγοντασ λικθσ 
μεταβάλλεται κάκε φορά που εντοπίηεται ιςχυρι μεταβολι των 
παραμζτρων ενόσ χρονικοφ βιματοσ ςε ςχζςθ με τισ παραμζτρουσ 
του προθγοφμενου χρονικοφ βιματοσ, ζτςι ϊςτε να λαμβάνονται 
υπόψθ οι πολφ πρόςφατεσ μετριςεισ γλυκόηθσ. τόχοσ αυτισ τθσ 
ρφκμιςθσ είναι θ ταχεία προςαρμογι του μοντζλου ςτα νζα 
δεδομζνα για τθν ζγκαιρθ πρόβλεψθ επικείμενου υπογλυκαιμικοφ 
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επειςοδίου.  τθ μελζτθ *148+ πραγματοποιείται ςυγχϊνευςθ ενόσ 
αναδρομικοφ νευρωνικοφ δικτφου και ενόσ ARX  μοντζλου, ζτςι ϊςτε 
θ μελλοντικι τιμι τθσ γλυκόηθσ να προκφπτει ωσ ο γραμμικόσ 
ςυνδυαςμόσ των προβλζψεων των δφο μοντζλων. Οι παράμετροι των 
δφο μοντζλων ανανεϊνονται βάςει δεδομζνων γλυκόηθσ και 
ινςουλίνθσ. Σο ARX μοντζλο ςυνδυάηεται με μια ενότθτα διόρκωςθσ 
τθσ πρόβλεψθσ, που περιλαμβάνει ζνα γραμμικό μοντζλο πρόβλεψθσ 
του ςφάλματοσ πρόβλεψθσ του ARX μοντζλου, βαςιςμζνο ςε τιμζσ 
γλυκόηθσ και ςτισ πρϊτεσ και δεφτερεσ παραγϊγουσ αυτϊν. 

 το φίλτρο Kalman [149][150], όπου οι προβλζψεισ 
πραγματοποιοφνται μζςω τθσ εκτίμθςθσ του ρυκμοφ μεταβολισ τθσ 
γλυκόηθσ. Σο φίλτρο  Kalman ςτακμίηει τθν πικανότθτα θ μεταβολι 
των επιπζδων γλυκόηθσ να οφείλεται ςτον κόρυβο κατά τθ μζτρθςθ 
και τθν πικανότθτα να οφείλεται ςε πραγματικι αλλαγι των 
επιπζδων γλυκόηθσ, με ςτόχο να παρζχει αςφαλι εκτίμθςθ των 
επιπζδων γλυκόηθσ και τθσ πρϊτθσ και δεφτερθσ παραγϊγου αυτϊν. 
Όπωσ ιδθ ζχει αναφερκεί, το φίλτρο εκδθλϊνει τθ δράςθ του ςε δφο 
βιματα. Αρχικά, εκτιμά τθ μελλοντικι κατάςταςθ με βάςθ τισ 
δεδομζνεσ μζχρι το προθγοφμενο χρονικό βιμα πλθροφορίεσ, και 
ςτθ ςυνζχεια, όταν για το τρζχον χρονικό βιμα καταςτεί διακζςιμθ θ 
τιμι τθσ εξόδου του ςυςτιματοσ, αυτι χρθςιμοποιείται για τθ 
διόρκωςθ τθσ αρχικισ εκτίμθςθσ τθσ κατάςταςθσ. 

 θ ςτατιςτικι πρόβλεψθ *151+ που χρθςιμοποιεί ζνα μοντζλο 
γραμμικισ παλινδρόμθςθσ για τθν παραγωγι προβλζψεων με βάςθ 
δεδομζνα γλυκόηθσ και προςαρμόηει τισ ςτατιςτικζσ ιδιότθτεσ των 
προβλζψεων για τθ βελτίωςθ τθσ απόδοςθσ. υγκεκριμζνα, 
πραγματοποιοφνται πολλαπλζσ ςτατιςτικζσ γραμμικζσ προβλζψεισ με 
παράκυρο παλινδρόμθςθσ μεταξφ 5 και 75 λεπτϊν και ορίηοντα 
πρόβλεψθσ μεταξφ 0 και 20 λεπτϊν. τθ ςυνζχεια, βελτιϊνεται θ 
ακρίβεια των προβλζψεων για κάκε χρονικό παράκυρο και ορίηοντα 
πρόβλεψθσ, πρϊτον μζςω τθσ αφαίρεςθσ τθσ προκατάλθψθσ τθσ 
πρόβλεψθσ ωσ προσ τον ορίηοντα πρόβλεψθσ, το χρονικό παράκυρο 
και τθν τυπικι απόκλιςθ των δεδομζνων παλινδρόμθςθσ και, 
δεφτερον, μζςω κατάλλθλθσ προςαρμογισ τθσ ςυςχζτιςθσ μεταξφ 
των δεδομζνων και των μελλοντικϊν, άγνωςτων προβλζψεων. το 
επόμενο βιμα εκτιμάται θ ακρίβεια τθσ πρόβλεψθσ για κάκε 
ορίηοντα πρόβλεψθσ και χρονικό παράκυρο, χρθςιμοποιϊντασ τον 
ορίηοντα πρόβλεψθσ, το χρονικό παράκυρο και τθν τυπικι απόκλιςθ 
των δεδομζνων παλινδρόμθςθσ. Ακολοφκωσ, αφαιρείται θ 
προκατάλθψθ τθσ πρόβλεψθσ ωσ προσ το χρονικό παράκυρο και τον 
ορίηοντα πρόβλεψθσ, ςυνδυάηονται οι προβλζψεισ διαφορετικϊν 
χρονικϊν παρακφρων ςε μια πρόβλεψθ ανά ορίηοντα πρόβλεψθσ και 
αφαιρείται θ εναπομείναςα προκατάλθψθ τθσ πρόβλεψθσ ωσ προσ 
τον ορίηοντα πρόβλεψθσ. Θ μοντελοποίθςθ τθσ προκατάλθψθσ τθσ 
πρόβλεψθσ και τθσ ςχζςθσ μεταξφ των προβλζψεων διαφορετικϊν 
χρονικϊν παρακφρων πραγματοποιείται off-line με χριςθ ενόσ 
ςυνόλου εκπαίδευςθσ. Οι  διορκωμζνεσ προβλζψεισ και οι 
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εκτιμϊμενεσ τυπικζσ αποκλίςεισ χρθςιμοποιοφνται για να 
προςδιοριςτοφν οι πικανότθτεσ υπογλυκαιμίασ, οι οποίεσ εκκινοφν 
ειδοποιιςεισ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων εφόςον υπερβαίνουν τα 
οριςμζνα κατϊφλια εμπιςτοςφνθσ. 

      Θ πρόβλεψθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων ςυνικωσ ςυνδυάηεται με 
κάποιεσ ενιςχυτικζσ ρυκμίςεισ για τθ βελτίωςθ τθσ απόδοςθσ κατά τθν 
πρόλθψθ τθσ υπογλυκαιμίασ. Αυτζσ οι ρυκμίςεισ μποροφν να 
περιλαμβάνουν ςταδιακι εξαςκζνθςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ 
[153], διακοπι τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ [154], ενδοφλζβια ζγχυςθ 
δεξτρόηθσ, ζγχυςθ γλυκόηθσ ςτον υποδόριο χϊρο [152]  ι θχθτικζσ/οπτικζσ 
ειδοποιιςεισ [153][154] προσ τον αςκενι προκειμζνου να προλάβει τθν 
επερχόμενθ υπογλυκαιμία πχ. με κατανάλωςθ ςυγκεκριμζνθσ ποςότθτασ 
υδατανκράκων.    
 

6. Άνιςθ Απόδοςθ Ποινισ (Unequal Penalization) 
      Ο αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ βρόχου μπορεί να 
διαμορφωκεί ζτςι ϊςτε να αποδίδει διαφορετικι βαρφτθτα ςτθν 
υπεργλυκαιμία και τθν υπογλυκαιμία, λαμβάνοντασ υπόψθ τθν αςφμμετρθ 
φφςθ τθσ αντιμετϊπιςθσ του Δ, ςτθν οποία τα υπογλυκαιμικά επειςόδια 
κεωροφνται βραχυπρόκεςμα πιο επικίνδυνα από τα υπεργλυκαιμικά 
επειςόδια. Με κατάλλθλθ προςαρμογι των παραμζτρων, θ απόκριςθ του 
αλγορίκμου κακίςταται επικετικότερθ κατά τθν προςπάκεια αποφυγισ 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων ςε ςχζςθ με τθν απόκριςθ κατά τθ διαχείριςθ 
υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων.  
      Ο MPC ζλεγχοσ είναι μια από τισ τεχνικζσ ελζγχου που μποροφν να 
ενςωματϊςουν τθν άνιςθ απόδοςθ ποινισ. Για τθν επίτευξθ αυτισ τθσ 
αςφμμετρθσ απόκριςθσ, θ ςυνάρτθςθ κόςτουσ του ελεγκτι διαμορφϊνεται 
ζτςι ϊςτε να αποδίδει μεγαλφτερο βάροσ ςτθν υπογλυκαιμία απ’ ότι ςτθν 
υπεργλυκαιμία, ςε αντίκεςθ με τισ κλαςικζσ ςυναρτιςεισ κόςτουσ που 
βαρφνουν ιςότροπα τα υπογλυκαιμικά και τα υπεργλυκαιμικά επειςόδια. 
Αυτό επιτυγχάνεται μζςω κατάλλθλθσ διαμόρφωςθσ τθσ ςυνκικθσ για τθ 
μζγιςτθ και τθν ελάχιςτθ τιμι τθσ μεταβλθτισ εξόδου, και ςυγκεκριμζνα με 
τθν κατάλλθλθ ρφκμιςθ των μεταβλθτϊν χαλάρωςθσ των άνω και κάτω 
ορίων τθσ εξόδου (εν προκειμζνω τθσ γλυκόηθσ), ζτςι ϊςτε θ μεταβλθτι 
χαλάρωςθσ του κάτω ορίου να κακιςτά πιο ιςχυρό τον κάτω περιοριςμό τθσ 
τιμισ τθσ εξόδου ςε ςχζςθ με τον άνω περιοριςμό [160]. τθν μελζτθ *157+ 
πραγματοποιικθκε ςφγκριςθ μεταξφ ςυμμετρικισ και αςφμμετρθσ 
ςυνάρτθςθσ κόςτουσ ενόσ MPC ελεγκτι και προζκυψε ότι θ  τελευταία 
επιδεικνφει ανϊτερθ απόδοςθ ωσ προσ τθν αποφυγι υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων. τθν προςζγγιςθ *158+ χρθςιμοποιείται πολυ-παραμετρικόσ 
MPC ελεγκτισ, που επιλφει το πρόβλθμα βελτιςτοποίθςθσ αναηθτϊντασ τθ 
βζλτιςτθ λφςθ εντόσ επιτρεπτϊν περιοχϊν, οι οποίεσ ορίηονται από τουσ 
περιοριςμοφσ και τισ παραμζτρουσ τθσ ςυνάρτθςθσ κόςτουσ. Για τθ 
διαχείριςθ του προβλιματοσ τθσ υπογλυκαιμίασ, ο ελεγκτισ ενςωματϊνει 
αςφμμετρθ ςυνάρτθςθ κόςτουσ και αποδίδει προτεραιότθτα ςτθν 
ικανοποίθςθ των περιοριςμϊν που αφοροφν τθν υπογλυκαιμία. Ο ελεγκτισ 
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επιδεικνφει υψθλι απόδοςθ, ανάλογθ με τον παραδοςιακό MPC ελεγκτι, 
αλλά με χαμθλότερο υπολογιςτικό κόςτοσ. 
 

7. Προγραμματιςμόσ Κζρδουσ (Gain Scheduling) 
      Ο Προγραμματιςμόσ Κζρδουσ (Gain Scheduling-GS) αποτελεί μια 
προςζγγιςθ ελζγχου μθ γραμμικϊν ςυςτθμάτων, που χρθςιμοποιεί μια 
οικογζνεια γραμμικϊν ελεγκτϊν, κακζνασ από τουσ οποίουσ παρζχει 
ικανοποιθτικό ζλεγχο ενόσ διαφορετικοφ λειτουργικοφ ςθμείου του μθ 
γραμμικοφ ςυςτιματοσ. Θ χριςθ του GS ςτον ζλεγχο γλυκόηθσ εμπνζεται 
από το φυςιολογικό πάγκρεασ και τθ διαδικαςία μεταβολιςμοφ τθσ 
γλυκόηθσ, όπου ο βακμόσ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ διαφοροποιείται μεταξφ 
των διαφορετικϊν γλυκαιμικϊν περιοχϊν: θ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ είναι 
κυρίαρχθ ςτθν περιοχι υπεργλυκαιμίασ, βρίςκεται ςε ιςορροπία με τθ 
δράςθ τθσ γλυκαγόνθσ ςτθν περιοχι ευγλυκαιμίασ, ενϊ είναι ςχεδόν 
μθδενικι ςτθν περιοχι υπογλυκαιμίασ, όπου κυριαρχεί θ δράςθ τθσ 
γλυκαγόνθσ [160]. 
      Ζνασ αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ χρθςιμοποιεί τθν τεχνικι GS για να 
διαχειριςτεί κάκε περιοχι των επιπζδων γλυκόηθσ μζςω ενόσ διαφορετικοφ 
γραμμικοφ ελεγκτι, προςαρμοςμζνου ςτο διαφορετικό προφίλ τθσ κάκε 
περιοχισ. Κακϊσ θ πλειοψθφία των μζχρι ςιμερα αλγορίκμων ελζγχου 
γλυκόηθσ πραγματοποιοφν μόνο ζγχυςθ ινςουλίνθσ, ο ελεγκτισ που 
εφαρμόηει τθ μζκοδο GS παρζχει διαφορετικά επίπεδα ινςουλίνθσ για τισ 
διαφορετικζσ γλυκαιμικζσ περιοχζσ. Αυτό επιτυγχάνεται μζςω του 
κακοριςμοφ των προγραμματιςτικϊν παραμζτρων, οι οποίεσ 
χρθςιμοποιοφνται για να επιλεγεί ο κατάλλθλοσ γραμμικόσ ελεγκτισ για τθν 
εκάςτοτε περιοχι γλυκαιμίασ. Θ όλθ προςζγγιςθ ξεπερνά τουσ περιοριςμοφσ 
του γραμμικοφ ελζγχου, που είναι επαρκισ μόνο ςτθ γειτονιά ενόσ 
λειτουργικοφ ςθμείου, και παρζχει απόδοςθ παρόμοια με αυτι των μθ 
γραμμικϊν ελεγκτϊν, αλλά με χαμθλότερθ πολυπλοκότθτα. Ζνασ MPC 
ελεγκτισ ςε ςυνδυαςμό με τθν GS τεχνικι χρθςιμοποιικθκε ςτθ μελζτθ 
*159+ και προζκυψε ότι θ GS προςζγγιςθ ενίςχυςε τθν απόδοςθ του ελεγκτι 
ςτθν πρόλθψθ τθσ υπογλυκαιμίασ.  

 
8. Διορμονικά υςτιματα Ελζγχου 

      Σα διορμονικά ςυςτιματα ελζγχου γλυκόηθσ περιλαμβάνουν 
αλγορίκμουσ, που εκτιμοφν ςε κάκε χρονικό βιμα ρυκμό ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και ρυκμό ζγχυςθσ γλυκαγόνθσ. Θ γλυκαγόνθ δεν χορθγείται ςτο 
πλαίςιο αντιμετϊπιςθσ τθσ υπογλυκαιμίασ αλλά θ δράςθ τθσ ςυνδυάηεται 
διαρκϊσ με τθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ για τθν επίτευξθ καλοφ γλυκαιμικοφ 
ελζγχου, κατά το πρότυπο λειτουργίασ του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ. τον 
ΔΣ1 θ απουςία ινςουλίνθσ ςυχνά ςυνοδεφεται από τθν απϊλεια τθσ 
δυνατότθτασ ζκκριςθσ γλυκαγόνθσ ωσ απόκριςθσ ςτθν υπογλυκαιμία. 
Επιπλζον, θ κεραπεία με ινςουλίνθ επιφζρει εξαςκζνθςθ τθσ 
λειτουργικότθτασ ορμονϊν που δρουν ενάντια ςτθν υπογλυκαιμία και, 
επομζνωσ, αυξάνει τον κίνδυνο υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Θ ανάπτυξθ 
διορμονικϊν ελεγκτϊν γλυκόηθσ, ςυνεπϊσ, προςεγγίηοντασ τθ λειτουργία 
του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ, μπορεί να αναςτείλει τα παραπάνω 
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φαινόμενα, να μειϊςει τα υπογλυκαιμικά επειςόδια που προκαλεί θ δράςθ 
τθσ ινςουλίνθσ και να αυξιςει ςθμαντικά το διάςτθμα παραμονισ των 
επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ φυςιολογικϊν ορίων. Προςπάκειεσ ανάπτυξθσ 
διορμονικϊν ελεγκτϊν γλυκόηθσ καταγράφονται ςτισ μελζτεσ *39+*40+-[42] 
[57]-[59][116][161], οι περιςςότερεσ από τισ οποίεσ ζχουν παρουςιαςτεί ςε 
προθγοφμενθ ενότθτα. ε αυτζσ χρθςιμοποιοφνται PID, PD, Fading Memory 
PD, MPC ελεγκτζσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ και PID, PD, Fading Memory PD 
ελεγκτζσ και ευρετικοί κανόνεσ για τθ χοριγθςθ γλυκαγόνθσ. Σα 
αποτελζςματα των μελετϊν αναδεικνφουν τθν υπεροχι του διορμονικοφ 
ςυςτιματοσ ελζγχου ωσ προσ τθν πρόλθψθ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων και 
τθν αφξθςθ του χρόνου ευγλυκαιμίασ, ςε ςφγκριςθ με απλά ςυςτιματα 
ελζγχου χοριγθςθσ ινςουλίνθσ.  

      Όλεσ οι προαναφερκείςεσ τεχνικζσ κακιςτοφν για τουσ αλγορίκμουσ ελζγχου 
γλυκόηθσ εφικτό τον ςτόχο πρόλθψθσ τθσ υπογλυκαιμίασ και ενιςχφουν τθν 
προςπάκεια ανάπτυξθσ ενόσ ςυςτιματοσ ελζγχου που κα μιμείται τθ λειτουργία 
του φυςιολογικοφ παγκρζατοσ ςε καταςτάςεισ νθςτείασ, γεφματοσ, άςκθςθσ, κατά 
τθ διάρκεια θμζρασ και νφχτασ. 

       
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

 

Κεφάλαιο 4 
       

Ανάπτυξη Συςτήματοσ Ελέγχου Γλυκόζησ με 
χρήςη Αναλογικού-Διαφορικού Ελεγκτή με 
Εξαςθένηςη Μνήμησ  
 
 

 
 

 
4.1. Ειςαγωγι 
 

      Σα άτομα που ζρχονται αντιμζτωπα με τον Δ καλοφνται να προλάβουν και να 
διαχειριςτοφν εναλλαςςόμενεσ καταςτάςεισ υπεργλυκαιμίασ και υπογλυκαιμίασ. Οι 
ςφγχρονεσ μζκοδοι διατιρθςθσ τθσ ευγλυκαιμίασ περιλαμβάνουν τθ χριςθ ΔΜΓ 
και ςυμβατικϊν διατάξεων μζτρθςθσ για τον περιοδικό ζλεγχο των επιπζδων τθσ 
γλυκόηθσ αίματοσ, και τθν αξιοποίθςθ είτε των πολλαπλϊν θμεριςιων ενζςιμων 
δόςεων ινςουλίνθσ είτε των αντλιϊν ςυνεχοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ για τθ χοριγθςθ 
τθσ ινςουλίνθσ. Για να κεωρθκεί επιτυχισ θ παραπάνω διαδικαςία, απαιτείται θ 
παρακολοφκθςθ μιασ ςειράσ παραγόντων, όπωσ των τρεχόντων και προθγοφμενων 
επιπζδων γλυκόηθσ και δόςεων ινςουλίνθσ, των ωρϊν λιψθσ των γευμάτων και τθσ 
ποςότθτασ των περιεχόμενων υδατανκράκων ςτα γεφματα, τθσ φυςικισ άςκθςθσ 
και τθσ εξατομικευμζνθσ μεταβαλλόμενθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ. Οι 
πρακτικζσ δυςκολίεσ που ειςάγονται για το άτομο με Δ εξαιτίασ τθσ παραπάνω 
απαίτθςθσ ςε ςυνδυαςμό με τθν αδυναμία ελζγχου των επιπζδων γλυκόηθσ κατά τθ 
διάρκεια του φπνου  υπογραμμίηουν τθν ανάγκθ για τθν αυτοματοποίθςθ του 
ςυνεχοφσ ελζγχου τθσ γλυκόηθσ μζςω ενόσ ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ κλειςτοφ 
βρόχου.  

 
Σχιμα 4.1: Ενδεικτικό διάγραμμα του ςυςτιματοσ «Σεχνθτοφ Παγκρζατοσ» 

 

      Κατά τα τελευταία χρόνια εντείνονται οι προςπάκειεσ για τθν ανάπτυξθ 
αλγορίκμων που παρζχουν κλειςτοφ βρόχου ζλεγχο γλυκόηθσ. Ζνασ τζτοιοσ 
αλγόρικμοσ κα ςυνζβαλλε ςτθ ςφνδεςθ μιασ ΔΜΓ και μιασ ςυςκευισ ςυνεχοφσ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ εντόσ ενόσ ενιαίου ςυςτιματοσ ελζγχου (χιμα 4.1), ικανοφ να 
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παρζχει ςυνεχι και επιτυχι γλυκαιμικό ζλεγχο με τθν απαίτθςθ μθδενικισ ι 
ελάχιςτθσ παρζμβαςθσ από τον χριςτθ. Θ υπεροχι αυτϊν των ςυςτθμάτων ςε 
ςφγκριςθ με τισ ςυμβατικζσ κεραπείεσ μζςω ςυςκευϊν εξωγενοφσ χοριγθςθσ 
ινςουλίνθσ είναι δεδομζνθ και τα ουςιαςτικά πλεονεκτιματα που ειςάγονται από 
τθ χριςθ αυτϊν ςυηθτικθκαν ςτο προθγοφμενο κεφάλαιο, όπου παρουςιάςτθκαν 
και οι τελευταίεσ εξελίξεισ ςε ςχζςθ με τθν ανάπτυξθ ελεγκτϊν γλυκόηθσ κλειςτοφ 
βρόχου. Σα ηθτιματα που ανακφπτουν κατά τθ ςχεδίαςθ ενόσ τζτοιου ελεγκτι 
γλυκόηθσ είναι πολλαπλά και ςχετίηονται τόςο με τα χαρακτθριςτικά του βιολογικοφ 
ςυςτιματοσ μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ και τισ κακθμερινζσ διαταραχζσ 
(πχ. γεφματα) που  αυτό καλείται να διαχειριςτεί, όςο και με τισ ανακρίβειεσ, τον 
κόρυβο και τισ κακυςτεριςεισ που ειςάγονται κατά τθν προςπάκεια προςζγγιςθσ 
και ελζγχου αυτοφ του φυςιολογικοφ ςυςτιματοσ μζςω του τριπτφχου ΔΜΓ-
Αλγόρικμοσ Ελζγχου-Αντλία υνεχοφσ Ζγχυςθσ Ινςουλίνθσ. 
      Λαμβάνοντασ υπόψθ τα παραπάνω ηθτιματα, και με ςτόχο τθν επίτευξθ 
ςυνεχοφσ και ικανοποιθτικοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου, ςτο πλαίςιο τθσ παροφςασ 
εργαςίασ επιχειρείται θ ςχεδίαςθ και αξιολόγθςθ ενόσ αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ, ο οποίοσ εκτιμά ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ χρθςιμοποιϊντασ τθν 
υποδόρια οδό. Πιο ςυγκεκριμζνα, ο αλγόρικμοσ χρθςιμοποιεί μετριςεισ γλυκόηθσ 
από μια ΔΜΓ, προθγοφμενουσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και δεδομζνα 
γευμάτων και εκτιμά ςε πραγματικό χρόνο τον βζλτιςτο ρυκμό εγχεόμενθσ 
ινςουλίνθσ, αποςκοπϊντασ ςτθ διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ 
των αποδεκτϊν ορίων 70-180 mg/dl. Οι κακυςτεριςεισ κατά τθ μζτρθςθ τθσ 
γλυκόηθσ αλλά και κατά τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ, εξαιτίασ τθσ χριςθσ τθσ υποδόριασ 
οδοφ, ο κόρυβοσ, οι διαταραχζσ και θ εγγενισ μθ γραμμικότθτα του ςυςτιματοσ 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ αποτελοφν ςτοιχεία που διαδραματίηουν κακοριςτικό 
ρόλο κατά τθ ςχεδίαςθ του αλγορίκμου, κακϊσ πυροδοτοφν τθν ανάγκθ 
ενςωμάτωςθσ ςτρατθγικϊν που κα αντιςτακμίηουν τζτοιου είδουσ ηθτιματα και κα 
ςυμβάλλουν ςτθ ρφκμιςθ των επιπζδων γλυκόηθσ.  
      Για τθν ανάπτυξθ του αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ χρθςιμοποιείται μια 
παραλλαγι του κλαςικοφ PID  ελζγχου, ο Αναλογικόσ-Διαφορικόσ ζλεγχοσ με 
Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ (Fading Memory Proportional Derivative  –FMPD), θ οποία ζχει 
προτακεί από τον Ward και τθν ομάδα του *41+. Ο αρχικόσ FMPD αλγόρικμοσ 
εμπλουτίηεται με χριςθ μιασ ςειράσ τεχνικϊν-ςτρατθγικϊν, προκειμζνου να παρζχει 
καλό γλυκαιμικό ζλεγχο. Σζτοιεσ τεχνικζσ αποτελοφν (1) θ διαρκισ προςαρμογι των 
παραμζτρων του αλγορίκμου, (2) θ πρόβλεψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, (3) 
θ ανακοίνωςθ γεφματοσ, (4) ο υπολογιςμόσ τθσ insulin on board (ινςουλίνθ που ζχει 
χορθγθκεί και παραμζνει ενεργι). Θ ανακοίνωςθ του λαμβανόμενου γεφματοσ, 
μζςω τθσ ειςαγωγισ ςτον αλγόρικμο τθσ ποςότθτασ των περιεχόμενων 
υδατανκράκων ςτο γεφμα, αποτελεί το μοναδικό ςθμείο του αλγορίκμου, που 
απαιτεί τθν παρζμβαςθ του χριςτθ. 
 

4.2. Μεκοδολογία 
 
       Ο αλγόρικμοσ ελζγχου βαςίηεται ςτθ ςυνδυαςμζνθ χριςθ Αναλογικοφ- 
Διαφορικοφ (PD) Ελζγχου με Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ (FMPD Ζλεγχοσ) και μιασ ςειράσ 
μεκόδων, που αποςκοποφν ςτθν ενίςχυςθ του αρχικοφ FMPD αλγορίκμου κατά τθν 
προςπάκεια πρόλθψθσ υπογλυκαιμικϊν και υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων. Πιο 



Κεθάιαην 4. Αλάπηπμε Σπζηήκαηνο Διέγρνπ Γιπθόδεο κε ρξήζε Αλαινγηθνύ Γηαθνξηθνύ  Διεγθηή κε 

Δμαζζέλεζε Μλήκεο 

118 
 

ςυγκεκριμζνα, ο αλγόρικμοσ ελζγχου ενςωματϊνει ζνα ςφςτθμα ρφκμιςθσ των 
ςυντελεςτϊν αναλογικοφ και διαφορικοφ κζρδουσ του ελεγκτι ςε πραγματικό 
χρόνο και ζνα ςφςτθμα πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ για τθν 
πρόβλεψθ επικείμενων υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Θ πρόςφατθ καταγραφι τθσ 
γλυκόηθσ, ο προθγοφμενοσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ κακϊσ και θ ϊρα και θ 
ποςότθτα των περιεχόμενων υδατανκράκων ςτα λθφκζντα γεφματα, ειςζρχονται 
ανά 5 λεπτά ςτον αλγόρικμο ελζγχου, ο οποίοσ υπολογίηει τον βαςικό ρυκμό 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και τθν bolus δόςθ ινςουλίνθσ ςε περίπτωςθ γεφματοσ, αφοφ 
προθγουμζνωσ ζχουν αναπροςαρμοςκεί οι παράμετροι ελζγχου, δθλαδι το 
αναλογικό και το διαφορικό κζρδοσ. Σο ςφςτθμα πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ επιτρζπει τθ χοριγθςθ του προτεινόμενου βαςικοφ ρυκμοφ 
ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και τθσ προγευματικισ δόςθσ εφόςον δεν επίκειται 
υπογλυκαιμικό επειςόδιο, ενϊ ςε αντίκετθ περίπτωςθ διακόπτει τθ χοριγθςθ τθσ 
βαςικισ δόςθσ ινςουλίνθσ και επιτρζπει υπό προχποκζςεισ τθ χοριγθςθ τθσ 
προγευματικισ δόςθσ. Σελικό ςθμείο ελζγχου αποτελεί ο δείκτθσ IOB (Insulin On 
Board), το επίπεδο του οποίου κακορίηει τθ χοριγθςθ ι μθ τθσ βαςικισ δόςθσ 
ινςουλίνθσ και τθσ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ. Θ γενικι αρχιτεκτονικι του 
αλγορίκμου παρουςιάηεται ςτο χιμα 4.2. 
 

 
Σχιμα 4.2: Αλγόρικμοσ Ελζγχου Γλυκόηθσ με χριςθ FMPD Ελζγχου 

 

 

4.2.1. Ο Αναλογικόσ Διαφορικόσ Αλγόρικμοσ Ελζγχου με Εξαςκζνθςθ 
Μνιμθσ (Fading Memory Proportional Derivative-FMPD) 

 
      Ο υπό μελζτθ αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ εκτιμά ανά 5 λεπτά τον βαςικό 
ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και μια προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ ςε περίπτωςθ 
λιψθσ γεφματοσ. Θ ςτρατθγικι του FMPD ελζγχου χρθςιμοποιείται για τον 
κακοριςμό του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Ο FMPD ελεγκτισ αποτελείται 
από ζναν όρο αναλογικοφ ςφάλματοσ, ζναν όρο διαφορικοφ ςφάλματοσ και ζναν 
τρίτο όρο, που διαμορφϊνεται με βάςθ το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ, το επικυμθτό 
επίπεδο γλυκόηθσ και τισ θμεριςιεσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ, που αποτελοφν 
κλινικι παράμετρο προςδιοριςμζνθ εκ των προτζρων για κάκε άτομο [42]. 
 
Επικυμθτό Επίπεδο Γλυκόηθσ 
       
     τθν παροφςα προςζγγιςθ το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ μεταβάλλεται ςε 
πραγματικό χρόνο με βάςθ το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ. τόχο αυτισ τθσ επιλογισ 
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αποτελεί θ προςαρμογι του επικυμθτοφ επιπζδου γλυκόηθσ ςτθν εκάςτοτε 
ςυμπεριφορά του προφίλ γλυκόηθσ, θ οποία διαφοροποιείται υπό τθν επίδραςθ 
διάφορων παραγόντων, ζτςι ϊςτε να επιτυγχάνεται ελεγχόμενθ χοριγθςθ 
ινςουλίνθσ και να περιορίηεται ο κίνδυνοσ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. ε κάκε 
χρονικό βιμα κ, δθλαδι ανά 5 λεπτά, το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ ορίηεται μζςω 
τθσ ςχζςθσ [38]: 
 

                          Gt(κ) =  
 95,                                         εάν G(κ) ≤ 95  

 G κ − 95 e−5κ∗τ + 95, εάν G κ > 95 
                             (4.1) 

 
όπου Gt(κ) το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ ςε mg/dl, G(κ) το τρζχον επίπεδο 
γλυκόηθσ ςε mg/dl και τ (min-1) είναι χρονικι παράμετροσ, που για τον 
προτεινόμενο αλγόρικμο ελζγχου ορίηεται ίςθ με 0.03.  
 
Αναλογικό φάλμα 
 
      Σο αναλογικό ςφάλμα προκφπτει από τθ διαφορά μεταξφ του επικυμθτοφ 
επιπζδου γλυκόηθσ και τθσ τρζχουςασ μζτρθςθσ τθσ γλυκόηθσ, ζτςι ϊςτε να είναι 
κετικό όταν το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ ξεπερνά το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ, 
και αρνθτικό όταν το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ υπολείπεται του επικυμθτοφ 
επιπζδου γλυκόηθσ. Σο αναλογικό ςφάλμα του FMPD ελεγκτι [42] για τθ χρονικι 
ςτιγμι t ορίηεται ωσ ο μζςοσ όροσ των εκκετικά ςτακμιςμζνων αναλογικϊν 
ςφαλμάτων των προθγοφμενων 90 λεπτϊν. υγκεκριμζνα, το αναλογικό ςφάλμα 
κάκε χρονικοφ βιματοσ κ πολλαπλαςιάηεται με ζναν εκκετικό όρο τθσ μορφισ 
e−zPE ∗5κ , ζτςι ϊςτε από τα αναλογικά ςφάλματα, που ακροίηονται για τον 
υπολογιςμό του μζςου ςφάλματοσ, τα πιο πρόςφατα να επιδροφν πιο δυναμικά ςτο 
τελικό μζςο ςφάλμα ςε ςχζςθ με τα παλαιότερα, δθλαδι θ επίδραςθ των 
ςφαλμάτων ςτο άκροιςμα να μειϊνεται εκκετικά με τθν παλαιότθτά τουσ. 
θμειϊνεται ότι τα ςτακμιςμζνα αναλογικά ςφάλματα προςτίκενται ανά 5 λεπτά, 
ζτςι ϊςτε να λαμβάνονται υπόψθ ςτον υπολογιςμό τα αναλογικά ςφάλματα των 
τελευταίων 19 χρονικϊν βθμάτων. Για να προκφψει το τελικό μζςο αναλογικό 
ςφάλμα, το μζςο αναλογικό ςφάλμα πολλαπλαςιάηεται με τθν παράμετρο 
αναλογικοφ κζρδουσ KPE, θ οποία αναπροςαρμόηεται ςε πραγματικό χρόνο. Σα 
παραπάνω αποτυπϊνονται ςτθ χζςθ 4.2: 

 

                                 PEAVG (t) = KPE 
 PE  t−5k ∗e−z PE ∗5κκ=18

κ=0

19
                                     (4.2) 

 

όπου PEAVG είναι το τελικό αναλογικό ςφάλμα, PE το αναλογικό ςφάλμα κάποιου 
χρονικοφ βιματοσ,  zPE (min-1) χρονικι ςτακερά αναλογικοφ ςφάλματοσ ίςθ με 0.03 
και KPE ((U/h)/(mg/dl)) ο ςυντελεςτισ αναλογικοφ κζρδουσ που ρυκμίηεται διαρκϊσ. 
 
 
Διαφορικό φάλμα 
 
      Σο διαφορικό ςφάλμα εκφράηει τον ρυκμό μεταβολισ των δεδομζνων γλυκόηθσ 
των προθγοφμενων 10 λεπτϊν. Για τον υπολογιςμό του διαφορικοφ ςφάλματοσ ςε 
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κάκε χρονικό βιμα χρθςιμοποιοφνται τα δεδομζνα γλυκόηθσ των τελευταίων 10 
λεπτϊν, δθλαδι οι τελευταίεσ τρεισ μετριςεισ, και εφαρμόηεται γραμμικι 
παλινδρόμθςθ ελαχίςτων τετραγϊνων. Όμοια με το αναλογικό ςφάλμα, το τελικό 
διαφορικό ςφάλμα για κάκε χρονικι ςτιγμι t υπολογίηεται ωσ ο μζςοσ όροσ των 
εκκετικά ςτακμιςμζνων διαφορικϊν ςφαλμάτων των προθγοφμενων 90 λεπτϊν και 
εξαρτάται από τθν επιλογι των παραμζτρων zDE και ΚDE. Θ χριςθ του ςτακμιςμζνου 
μζςου όρου των διαφορικϊν ςφαλμάτων ςυμβάλλει ςτθν ελαχιςτοποίθςθ τθσ 
επίδραςθσ του κορφβου των μετριςεων ςτον υπολογιςμό του ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. Θ εξίςωςθ του διαφορικοφ ςφάλματοσ είναι: 
 

                                   DEAVG (t) = KDE 
 60∗DE  t−5k ∗e−z DE ∗5κκ=18

κ=0

19
                             (4.3) 

 

όπου DEAVG είναι το τελικό διαφορικό ςφάλμα, DE το διαφορικό ςφάλμα κάποιου 
χρονικοφ βιματοσ,  zDE (min-1) χρονικι ςτακερά διαφορικοφ ςφάλματοσ ίςθ με 0.18 
και KDE [(U/h)/((mg/dl)/h)] ο ςυντελεςτισ διαφορικοφ κζρδουσ που ρυκμίηεται 
διαρκϊσ. 
 
Βαςικόσ Ρυκμόσ Ζγχυςθσ Ινςουλίνθσ 
 
    Όπωσ αναφζρκθκε παραπάνω, ο βαςικόσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ (U/h)  
προςδιορίηεται με βάςθ τρεισ όρουσ και μπορεί να περιγραφεί από τθ ςχζςθ: 
 
                                             BasalRate(t)= PEAVG(t)+ DEAVG(t) +BR(t)                               (4.4) 

 
 Μζχρι το πζρασ των πρϊτων 90 λεπτϊν τθσ δοκιμισ κλειςτοφ βρόχου, ο βαςικόσ 
ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ υπολογίηεται με βάςθ τον όρο BR(t). Αφοφ καταςτοφν 
διακζςιμα τα δεδομζνα γλυκόηθσ των πρϊτων 90 λεπτϊν, τότε εκκινεί και θ 
ςυμμετοχι του αναλογικοφ και του διαφορικοφ ςφάλματοσ ςτον υπολογιςμό του 
βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Οι όροι του αναλογικοφ και του διαφορικοφ 
ςφάλματοσ ζχουν περιγραφεί ιδθ. Ο όροσ BR(t) υπολογίηεται με χριςθ των 
ςυνολικϊν θμεριςιων απαιτιςεων ςε ινςουλίνθ (TDI) και εξαρτάται από τθν 
απόκλιςθ του τρζχοντοσ επιπζδου γλυκόηθσ από το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ. 
Εάν θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ βρίςκεται κάτω του 60% τθσ τιμισ του επικυμθτοφ 
επιπζδου γλυκόηθσ, ο όροσ BR(t) τίκεται ίςοσ με μθδζν. Εάν θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ 
βρίςκεται μεταξφ του 60% τθσ τιμισ του επικυμθτοφ επιπζδου γλυκόηθσ και του 
επικυμθτοφ επιπζδου γλυκόηθσ, τότε ο όροσ BR(t) είναι γραμμικά αναλογικόσ ωσ 
προσ το TDI και μια ρυκμιςτικι παράμετρο KB. Σζλοσ, εάν θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ 
είναι μεγαλφτερθ ι ίςθ με το επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ,  ο όροσ BR(t) λαμβάνει 
ςυγκεκριμζνθ τιμι, που διαμορφϊνεται με βάςθ το TDI και τθν παράμετρο KB.  Σα 
παραπάνω αποτυπϊνονται ςτθ χζςθ 4.5. 
 

                 BR(t) = 

 
 

                     
 TDI ∗KB

24
,        G(t) ≥ Gt             

TDI ∗KB

24
∗  

2.5∗G(t)

Gt
− 1.5 ,           0.6 ∗ Gt ≤ G t < Gt   

                            0,          G t < 0.6 ∗ Gt

                  (4.5) 
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όπου G(t) (mg/dl) το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ , Gt (mg/dl) το επικυμθτό επίπεδο 
γλυκόηθσ, KB  ρυκμιςτικι παράμετροσ που τίκεται ίςθ με 0.4 και TDI (U/day) οι 
θμεριςιεσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ, που αποτελοφν γνωςτι κλινικι παράμετρο για 
κάκε άτομο. 
      Εδϊ ςθμειϊνεται ότι για τθ μείωςθ του κινδφνου τθσ υπογλυκαιμίασ 
ενςωματϊνεται ςτον αλγόρικμο ρφκμιςθ, που μθδενίηει τον βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ: 

(i) εάν το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ δεν ξεπερνά τα 95 mg/dl και ο ρυκμόσ 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ είναι αρνθτικόσ 

(ii) εάν το τρζχον επίπεδο γλυκόηθσ δεν ξεπερνά τα 100  mg/dl και ο ρυκμόσ 
μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ είναι μικρότεροσ ι ίςοσ με -2 (mg/dl)/min. 

 
Τπολογιςμόσ Ενεργοφ Ινςουλίνθσ 
 
      Ο δείκτθσ τθσ ενεργοφ ινςουλίνθσ (Insulin On Board-IOB) αντιπροςωπεφει τθν 
ποςότθτα τθσ ινςουλίνθσ, που ζχει χορθγθκεί και παραμζνει ενεργι. Θ βαςικι 
(basal) ινςουλίνθ δεν περιλαμβάνεται ςτουσ υπολογιςμοφσ του  IOB [163].  Για τον 
προςδιοριςμό του IOB ςε κάκε χρονικό βιμα υπολογίηεται το ςτακμιςμζνο 
άκροιςμα όλων των bolus δόςεων ινςουλίνθσ που ζχουν χορθγθκεί προγευματικά 
ςτθ διάρκεια των προθγοφμενων 9 ωρϊν. Με τθ χριςθ του ςτακμιςμζνου 
ακροίςματοσ εκφράηεται ςε κάκε χρονικό βιμα ο βακμόσ επίδραςθσ τθσ εκάςτοτε 
δόςθσ ινςουλίνθσ ανάλογα με τθ ςτιγμι χοριγθςισ τθσ. Οι δόςεισ που ζχουν 
χορθγθκεί εντόσ των προθγοφμενων 90 λεπτϊν λαμβάνονται υπόψθ εξ ολοκλιρου 
ςτον υπολογιςμό, ενϊ οι πριν των 90 λεπτϊν χορθγθμζνεσ δόςεισ  ςτακμίηονται ζτςι 
ϊςτε να αποτυπϊνεται θ εξαςκζνθςθ τθσ επίδραςθσ των παλαιότερων δόςεων.  
 

            IOB(t) =  Bolus(t − 5κ)κ=18
κ=0  +  Bolus t − 5κ ∗ e−zIOB ∗5(κ−18)108

k=19            (4.6) 
 
όπου  Bolus είναι θ bolus δόςθ ινςουλίνθσ κάκε χρονικοφ βιματοσ και zIOB (min-1) 
είναι χρονικι παράμετροσ που ζχει προςδιοριςτεί ίςθ με 0.012.  Για τθν πρόλθψθ 
των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων εξαιτίασ τθσ υπερβολικισ ςυγκζντρωςθσ 
ινςουλίνθσ ςτο πλάςμα, ορίηεται το εξισ προςτατευτικό μζτρο: Εάν θ ποςότθτα τθσ 
IOB αγγίξει ι υπερβεί το 20% των ςυνολικϊν θμεριςιων απαιτιςεων ςε ινςουλίνθ 
(TDI), τότε αναςτζλλεται θ χοριγθςθ τθσ βαςικισ και τθσ προγευματικισ δόςθσ 
ινςουλίνθσ. 
 

4.2.2. Σφςτθμα Ενθμζρωςθσ των Παραμζτρων του Αναλογικοφ 
Διαφορικοφ Ελεγκτι με Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ 

 
      Θ επιλογι των παραμζτρων αναλογικοφ κζρδουσ KPE και διαφορικοφ κζρδουσ 
KDE επιδρά κακοριςτικά ςτθ διαμόρφωςθ του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. 
υνικωσ, οι τιμζσ των ςυντελεςτϊν κζρδουσ του κλαςικοφ PID ελεγκτι και των 
παραλλαγϊν αυτοφ προςδιορίηονται μζςω μεκόδων όπωσ θ μζκοδοσ δοκιμισ και 
ςφάλματοσ, θ μζκοδοσ Ziegler-Nichols, θ μζκοδοσ Tyreus –Luyben, είτε μζςω 
εμπειρικϊν κανόνων [164][165]. ε κάποιεσ περιπτϊςεισ ζχει χρθςιμοποιθκεί και θ 
Αςαφισ Λογικι [166][167]. 
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      το πλαίςιο τθσ παροφςασ εργαςίασ, κρίνεται ςκόπιμο οι παράμετροι του FMPD 
ελεγκτι να αναπροςαρμόηονται ςε πραγματικό χρόνο. Οι διαφοροποιιςεισ των 
προφίλ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων αλλά και για το ίδιο το άτομο κατά τθ διάρκεια 
τθσ θμζρασ κακιςτοφν αναγκαία τθν εξατομίκευςθ των χαρακτθριςτικϊν του 
ελεγκτι, προκειμζνου να παρζχεται καλόσ γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ. Για τθν ανάπτυξθ 
του ςυςτιματοσ προςαρμογισ των παραμζτρων χρθςιμοποιείται θ Αςαφισ Λογικι, 
που παρουςιάςτθκε ςτο Κεφάλαιο 3. 
      Σο ςφςτθμα Αςαφοφσ Λογικισ (Fuzzy Logic-FL φςτθμα) ςχεδιάηεται για τθν 
προςαρμογι των παραμζτρων αναλογικοφ και διαφορικοφ κζρδουσ του ελεγκτι, οι 
οποίεσ επιδροφν ςτο τελικό αναλογικό και διαφορικό ςφάλμα, αντίςτοιχα, και 
κακορίηουν ςε μεγάλο βακμό τθν εκτίμθςθ του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. Οι υπόλοιπεσ παράμετροι του FMPD ελεγκτι, που ορίςτθκαν 
παραπάνω, διατθροφνται ςτακερζσ. Σο FL ςφςτθμα δζχεται ωσ ειςόδουσ το μζςο 
αναλογικό ςφάλμα, το μζςο διαφορικό ςφάλμα και τθν ποςότθτα των 
περιεχόμενων υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα, που ειςάγεται ωσ είςοδοσ ςε 
κάκε χρονικό βιμα,  από τθ ςτιγμι ανακοίνωςθσ του γεφματοσ (30 λεπτά πριν τθν 
ζναρξθ του γεφματοσ) μζχρι τθ ςτιγμι κατανάλωςθσ του γεφματοσ. Θ ζνταξθ του 
γεφματοσ ςτο ςφςτθμα κακοριςμοφ των παραμζτρων προζκυψε ςτο πλαίςιο τθσ 
προςπάκειασ πρόλθψθσ των μεταγευματικϊν υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. 
υγκεκριμζνα, παρά τθ χοριγθςθ προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ, 
παρατθροφνταν ςε πολλζσ περιπτϊςεισ υψθλά μεταγευματικά επίπεδα γλυκόηθσ, 
τα οποία πυροδοτοφςαν υψθλοφσ βαςικοφσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. Λόγω τθσ 
κακυςτζρθςθσ ςτθ δράςθ τθσ ινςουλίνθσ, θ επίδραςθ των χορθγθμζνων βαςικϊν 
δόςεων ινςουλίνθσ εμφανιηόταν μεταγενζςτερα, με αποτζλεςμα τθν πρόκλθςθ 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων λίγεσ ϊρεσ μετά το γεφμα. υνεπϊσ, θ ςυνεκτίμθςθ τθσ 
διαταραχισ του γεφματοσ ςτον προςδιοριςμό των παραμζτρων αναλογικοφ και 
διαφορικοφ κζρδουσ οδθγεί ςε κατάλλθλθ προςαρμογι, προκειμζνου να αυξάνεται 
προγευματικά ο βαςικόσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και να εξαςφαλίηεται θ 
ζγκαιρθ απόκριςθ του ελεγκτι ςτισ διαταραχζσ γεφματοσ. 
 
τάδιο Τπολογιςμοφ Αςάφειασ 
 

 
Σχιμα 4.3: φνολα αςάφειασ για (α) το μζςο αναλογικό ςφάλμα και (β) το  μζςο διαφορικό 
ςφάλμα 
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      Ο υπολογιςμόσ τθσ αςάφειασ του μζςου αναλογικοφ ςφάλματοσ 
πραγματοποιείται με χριςθ του αςαφοφσ ςυνόλου που παρουςιάηεται ςτο χιμα 
4.3(α) και αποτελείται από τρεισ ςυναρτιςεισ ςυμμετοχισ: μια τριγωνικι, που 
ονομάηεται Μθδενικι και υποδθλϊνεται ωσ Z (Zero), και δφο καμπανοειδείσ που 
ονομάηονται Αρνθτικι και Θετικι και υποδθλϊνονται ωσ N (Negative) και P 
(Positive), αντίςτοιχα. Όμοιου τφπου διαμερίςεισ ζχουν οριςτεί και για το αςαφζσ 
ςφνολο του μζςου διαφορικοφ ςφάλματοσ (χιμα 4.3(β)), με διαφοροποιιςεισ, 
προφανϊσ, ωσ προσ το εφροσ του Τπερςυνόλου Αναφοράσ και τισ παραμζτρουσ των 
ςυναρτιςεων ςυμμετοχισ. Για τον υπολογιςμό τθσ αςάφειασ τθσ ποςότθτασ των 
περιεχόμενων υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα χρθςιμοποιείται το αςαφζσ 
ςφνολο του χιματοσ 4.4. Ορίηονται τρεισ ςυναρτιςεισ ςυμμετοχισ: μια τριγωνικι 
που ονομάηεται Κανονικι και δθλϊνεται ωσ M (Medium) και δφο καμπανοειδείσ, 
που ονομάηονται Χαμθλι και Τψθλι και υποδθλϊνονται ωσ L (Low) και H (High), 
αντίςτοιχα. 

 
Σχιμα 4.4: φνολο αςάφειασ για τθν ποςότθτα των υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα 

 
      Μθχανιςμόσ υμπεράςματοσ 
       
     το χιμα 4.5 παρουςιάηονται τα αςαφι ςφνολα για τισ εξόδουσ του 
ςυςτιματοσ, δθλαδι τισ παραμζτρουσ KPE και KDE. Και για τισ δφο εξόδουσ 
χρθςιμοποιοφνται 5 διαμερίςεισ, που καταςκευάηονται με χριςθ τριϊν τριγωνικϊν 
ςυναρτιςεων ςυμμετοχισ που ονομάηονται Κανονικι, Τψθλι και Πολφ Τψθλι και 
υποδθλϊνονται ωσ M (Medium), H (High) και VH (Very High), αντίςτοιχα, και δφο 
καμπανοειδϊν ςυναρτιςεων που ονομάηονται Χαμθλι και Πάρα Πολφ Τψθλι και 
υποδθλϊνονται ωσ L(Low) και VVH( Very Very High), αντίςτοιχα. 
 

 
Σχιμα 4.5: φνολα αςάφειασ για τισ παραμζτρουσ (α) KPE και (β) KDE 
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      Σο ςφνολο των αςαφϊν κανόνων που κακορίηουν τθν προςαρμογι των 
παραμζτρων παρουςιάηονται ςτον Πίνακα 4.1. Οι κανόνεσ διατυπϊνονται με χριςθ 
του λογικοφ ΚΑΙ (AND) και διαμορφϊνονται ζτςι ϊςτε ςε περίπτωςθ υψθλϊν ι 
αυξανόμενων επιπζδων γλυκόηθσ και επικείμενου γεφματοσ με ςθμαντικι 
περιεχόμενθ ποςότθτα υδατανκράκων, οι τιμζσ των παραμζτρων να αυξάνονται με 
ςτόχο τθν αφξθςθ του βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ για τθν πρόλθψθ των 
υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων. Αντίςτοιχα, όταν τα ςφάλματα λαμβάνουν αρνθτικζσ 
τιμζσ, οπότε επίκειται ι ςυμβαίνει υπογλυκαιμικό επειςόδιο, οι τιμζσ των 
παραμζτρων αυξάνονται, προκειμζνου να αυξθκεί θ επίδραςθ του αρνθτικοφ 
πρόςθμου των ςφαλμάτων ςτον βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και να 
προκλθκεί μείωςθ αυτοφ.  
 

Πίνακασ 4.1: Αςαφείσ κανόνεσ του FL ςυςτιματοσ για τθ ρφκμιςθ των παραμζτρων  

Νο. 
Κανόνα 

Μζςο 
Αναλογικό 

φάλμα 
(PE) 

Μζςο 
Διαφορικό 

φάλμα 
(DE) 

Γεφμα 
(M) 

ΚPE KDE 

1 N Not N L VVH L 
2 N N - VVH VVH 
3 N Not N Not L VVH M 
4 Z N L L VVH 
5 Z N Not L M VVH 
6 Z Z Not H M M 
7 Z Z H VH VH 
8 Z P L M H 
9 Z P M VH VH 

10 Z P H VVH VVH 
11 P N L H VVH 
12 P N M VH VVH 
13 P N H VVH VVH 
14 P Z L H M 
15 P Z M VH VH 
16 P Z H VVH VVH 
17 P P L H H 
18 P P M VH VVH 
19 P P H VVH VVH 

 
Αποαςαφοποίθςθ 
 
      Μετά τθ διαδικαςία εξαγωγισ αςαφοφσ ςυμπεράςματοσ μζςω των αςαφϊν 
ςυνόλων και των αςαφϊν κανόνων, το αςαφζσ ςυμπζραςμα για κάκε παράμετρο 
μετατρζπεται ςε μια αυςτθρά αρικμθτικι τιμι (crisp value). υγκεκριμζνα, από τθ 
μακθματικι αποτίμθςθ των αςαφϊν κανόνων, προκφπτουν για κάκε παράμετρο 
εξόδου οι βακμοί ςυμμετοχισ ςτισ ςυναρτιςεισ ςυμμετοχισ τθσ αντίςτοιχθσ 
εξόδου, οι οποίοι ενοποιοφνται για τθ ςφνκεςθ ενόσ ενιαίου αςαφοφσ ςυνόλου 
εξόδου. Σελικά, θ αυςτθρά αρικμθτικι τιμι κάκε παραμζτρου υπολογίηεται με 
χριςθ τθσ μεκόδου κζντρου βάρουσ (centre of gravity principle), όπου 
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προςδιορίηεται το κζντρο βάρουσ του ενιαίου αςαφοφσ ςυνόλου εξόδου, δθλαδι το 
ςθμείο, από το οποίο διζρχεται θ κατακόρυφθ γραμμι που διαιρεί το ςφνολο ςε 
δφο ίςεσ μάηεσ. Για κάκε μεταβλθτι εξόδου y, το κζντρο βάρουσ εκφράηεται από τθ 
ςχζςθ: 
 

                                                         y = 
 μ y i y i

n
i=1

 μ y i 
n
i=1

                                                  (4.7) 

 
όπου μ είναι θ ςυνάρτθςθ ςυμμετοχισ του ενιαίου αςαφοφσ ςυνόλου εξόδου και 
εκφράηει τον βακμό ςυμμετοχισ, ςτο ενιαίο αςαφζσ ςφνολο, των τιμϊν yi πλικουσ 
n, που ανικουν ςτο υπερςφνολο αναφοράσ τθσ εκάςτοτε εξόδου (ΚPE ι KDE). Θ 
ςυνάρτθςθ ςυμμετοχισ του ενιαίου αςαφοφσ ςυνόλου εξόδου προκφπτει από τθν 
άκροιςθ των βακμϊν ςυμμετοχισ μkx(y), που δθλϊνουν τoν βακμό ςυμμετοχισ τθσ 
μεταβλθτισ εξόδου y ςτθ x ςυνάρτθςθ ςυμμετοχισ εξόδου ωσ προσ τον k κανόνα, 
όπου το x είναι L ι M ι H ιVH ι VVH και k είναι ο αφξων αρικμόσ του αςαφοφσ 
κανόνα. Οι βακμοί ςυμμετοχισ μkx είναι το αποτζλεςμα τθσ μακθματικισ 
αποτίμθςθσ των αςαφϊν κανόνων, όπου το λογικό ΚΑΙ (AND) μετατρζπεται ςε 
μακθματικό ελάχιςτο (min), το οποίο χρθςιμοποιείται για να υπολογίςει τον βακμό 
ςυμμετοχισ τθσ κάκε παραμζτρου εξόδου ςε κακεμία από τισ ςυναρτιςεισ 
ςυμμετοχισ των αντίςτοιχων εξόδων του FL ςυςτιματοσ με βάςθ τον εκάςτοτε 
κανόνα.  Θ μακθματικι μορφι των αςαφϊν κανόνων παρουςιάηεται ςτον επόμενο 
πίνακα. 
 

Πίνακασ 4.2: Μακθματικι Ζκφραςθ των αςαφϊν κανόνων 

     Νο. 
 Κανόνα 

   Αποτζλεςμα για το KPE Αποτζλεςμα για το KDE 

1 μ1VVH (KPE)=min(μΝ(PE), (1-μΝ(DE)), μL(M)) μ1L (KDE)=min(μΝ(PE), (1-μΝ(DE)), μL(M)) 

2 μ2VVH (KPE)=min(μΝ(PE), μΝ(DE)) μ2VVH (KDE)=min(μΝ(PE), μΝ(DE)) 

3 μ3VVH (KPE)=min(μΝ(PE), (1-μΝ(DE)), (1-μL(M))) μ3M(KDE)=min(μΝ(PE), (1-μΝ(DE)), (1-μL(M))) 

4 μ4L(KPE)=min(μZ(PE), μN(DE), μL(M)) μ4VVH(KDE)=min(μZ(PE), μN(DE), μL(M)) 

5 μ5Μ(KPE)=min(μZ(PE), μΝ(DE), (1-μL(M))) μ5VVH(KDE)=min(μZ(PE), μΝ(DE), (1-μL(M))) 

6 μ6Μ (KPE)=min(μΗ(PE), μΗ(DE), (1-μΘ(M))) μ6Μ (KDE)=min(μΗ(PE), μΗ(DE), (1-μΘ(M))) 

7 μ7VH (KPE)=min(μΗ(PE), μΗ(DE), μΘ(M)) μ7VH (KDE)=min(μΗ(PE), μΗ(DE), μΘ(M)) 

8 μ8Μ (KPE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μL(M)) μ8H(KDE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μL(M)) 

9 μ9VH (KPE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μΜ(M)) μ9VH (KDE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μΜ(M)) 

10 μ10VVH(KPE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μH(M)) μ10VVH(KDE)=min(μΗ(PE), μP(DE), μH(M)) 

11 μ11H (KPE)=min(μP(PE), μN(DE), μL(M)) μ11VVH (KDE)=min(μP(PE), μN(DE), μL(M)) 

12 μ12VH (KPE)=min(μP(PE), μN(DE), μM(M)) μ12VVH (KDE)=min(μP(PE), μN(DE), μM(M)) 

13 μ13VVH (KPE)=min(μP(PE), μN(DE), μH(M)) μ13VVH (KDE)=min(μP(PE), μN(DE), μH(M)) 

14 μ14H (KPE)=min(μP(PE), μZ(DE), μL(M)) μ14M (KDE)=min(μP(PE), μZ(DE), μL(M)) 

15 μ15VH (KPE)=min(μP(PE), μZ(DE), μM(M)) μ15VH (KDE)=min(μP(PE), μZ(DE), μM(M)) 

16 μ16VVH (KPE)=min(μP(PE), μZ(DE), μH(M)) μ16VVH (KDE)=min(μP(PE), μZ(DE), μH(M)) 

17 μ17H (KPE)=min(μP(PE), μP(DE), μL(M)) μ17H (KDE)=min(μP(PE), μP(DE), μL(M)) 

18 μ18VH (KPE)=min(μP(PE), μP(DE), μM(M)) μ18VVH (KDE)=min(μP(PE), μP(DE), μM(M)) 

19 μ19VVH (KPE)=min(μP(PE), μP(DE), μH(M)) μ19VVH (KDE)=min(μP(PE), μP(DE), μH(M)) 
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4.2.3. Σφςτθμα Πρόβλεψθσ Υπογλυκαιμικϊν Επειςοδίων 
 
      το πλαίςιο τθσ ανάπτυξθσ του ελεγκτι γλυκόηθσ τθσ παροφςασ εργαςίασ, 
κρίκθκε αναγκαία θ ζνταξθ ενόσ μοντζλου πρόβλεψθσ των επερχόμενων 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, με ςτόχο τθν ζγκαιρθ προςαρμογι του ελεγκτι για 
τθν αποφυγι τθσ υπογλυκαιμίασ. Θ προςαρμογι αυτι περιλαμβάνει μθδενιςμό του 
βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και υπό προχποκζςεισ περιοριςμό τθσ 
προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ.  
      Θ ανάπτυξθ του μοντζλου πρόβλεψθσ βαςίηεται ςτθ ςχεδίαςθ ενόσ 
αυτοπαλινδρομικοφ μοντζλου εξωγενοφσ ειςόδου (Autoregressive Exogenous Input-
ARX Model). Πρόκειται για μοντζλα γραμμικϊν εξιςϊςεων που περιγράφουν τθ 
ςχζςθ τθσ τρζχουςασ κατάςταςθσ τθσ μεταβλθτισ εξόδου και των προθγοφμενων 
τιμϊν των μεταβλθτϊν ειςόδου και εξόδου και επιτρζπουν τθν πρόβλεψθ τθσ 
μελλοντικισ τιμισ τθσ εξόδου με βάςθ δεδομζνα του παρελκόντοσ και του 
παρόντοσ. Κατά τθν παροφςα εφαρμογι του για τθν πρόβλεψθ μελλοντικϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ, το ARX μοντζλο διαχειρίηεται δεδομζνα γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ 
και ποςότθτασ περιεχόμενων υδατανκράκων ςτα γεφματα και λαμβάνει τθ μορφι: 
 

                                A(q-1)G(t)= B1(q-1)uins(t) + B2(q-1)umeal(t)+ε(t)                              (4.8) 
 

όπου : 
G(t) είναι θ ςυγκζντρωςθ τθσ γλυκόηθσ ςε  mg/dl, που είναι θ μεταβλθτι  εξόδου 
του μοντζλου, 
uins(t) είναι ο ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ ςε U/h, που αποτελεί τθν πρϊτθ είςοδο, 
umeal(t) είναι θ ποςότθτα των υδατανκράκων ςε g ςτο επικείμενο γεφμα, που 
αποτελεί τθ δεφτερθ είςοδο, 
ε(t) είναι λευκόσ γκαουςιανόσ κόρυβοσ, 
t είναι ο μετρθτισ των ςτιγμϊν δειγματολθψίασ (ρυκμοφ 5 λεπτϊν), που παίρνει 
τιμζσ 1, 2, 3,… 
 
      Οι παράμετροι του μοντζλου είναι οι ςυντελεςτζσ των πολυωνφμων Α, Β1 και Β2: 
                                            Α(q-1)=1+a1q-1+a2q-2+…+anq-n 
                                            B1(q-1)=b11q-1+b12q-2+…+b1nq-n                                               (4.9) 
                                            B2(q-1)=b21q-1+b22q-2+…+b2nq-n 
 
όπου q-i είναι ο τελεςτισ οπίςκιασ μετατόπιςθσ, ζτςι ϊςτε για παράδειγμα q-1x(t) = 
x(t-1),  ai, b1i, b2i  , i=1….n, είναι οι παράμετροι του μοντζλου και n είναι θ τάξθ του 
μοντζλου, που κακορίηει των αρικμό των παραμζτρων που πρζπει να 
προςδιοριςτοφν. Για τθ ςυγκεκριμζνθ εφαρμογι, μετά από δοκιμζσ, επιλζχκθκε 
n=4. 
      Θ αναγνϊριςθ ενόσ ARX μοντζλου μπορεί να πραγματοποιθκεί είτε με χριςθ τθσ 
batch μεκόδου, οπότε οι παράμετροι του μοντζλου προςδιορίηονται με βάςθ 
δεδομζνα εκπαίδευςθσ πειραμάτων ανοιχτοφ βρόχου και διατθροφνται ςτακερζσ 
κατά τθν εκτζλεςθ του ελζγχου κλειςτοφ βρόχου, είτε μζςω μιασ online τεχνικισ 
αναγνϊριςθσ, θ οποία ανανεϊνει τισ παραμζτρουσ του μοντζλου ςε πραγματικό 
χρόνο κάκε φορά που νζα δεδομζνα κακίςτανται διακζςιμα, ενϊ μπορεί να είναι 
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και αναδρομικι και επιπλζον να χρθςιμοποιεί κάποιον παράγοντα λικθσ για τθν 
απόδοςθ διαφορετικισ βαρφτθτασ ςτα δεδομζνα ανάλογα με τθν παλαιότθτά τουσ. 
      το πλαίςιο τθσ ςυγκεκριμζνθσ εφαρμογισ, επιλζγεται θ δυναμικι προςαρμογι 
του μοντζλου ςτα μεταβαλλόμενα προφίλ γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ, με ςτόχο να 
λαμβάνονται υπόψθ οι διαφοροποιιςεισ που χαρακτθρίηουν τον μθχανιςμό 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ. Επομζνωσ, το μοντζλο 
δεν αναγνωρίηεται εκ των προτζρων αλλά δθμιουργείται κατά τθ διάρκεια των 
πειραμάτων κλειςτοφ βρόχου. Ουςιαςτικά, ανά 5 λεπτά, οπότε προκφπτουν νζα 
δεδομζνα γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ και γευμάτων, παράγεται ζνα νζο ARX μοντζλο, με 
χριςθ τθσ μεκόδου ελαχίςτων τετραγϊνων, θ οποία ελαχιςτοποιεί το άκροιςμα των 
τετραγϊνων των ςφαλμάτων πρόβλεψθσ ενόσ βιματοσ επί του ςυνόλου 
εκπαίδευςθσ. Θ πρόβλεψθ ενόσ βιματοσ εκφράηεται από τθ ςχζςθ [170] 
 
                                                  y (t|θ)= φ(t)Σκ+ε(t)                                                          (4.10) 
με  
           φ(t)Σ=[-y(t-1), …, -y(t-n), uins(t-1), …, uins(t-n),  umeal(t-1), …,  umeal(t-n)]             και 
 
            κT=[a1,…, an, b11, …, b1n, b21, …, b2n], 
 
όπου φ(t) το διάνυςμα των τιμϊν γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ και υδατανκράκων του 
παρελκόντοσ και κ το διάνυςμα των παραμζτρων του μοντζλου. H εκτίμθςθ του 
διανφςματοσ κ μζςω τθσ μεκόδου υπολογίηεται από τθ ςχζςθ [169]: 
                                                

                                               θ =[φ(t)Σφ(t)]-1 φ(t)Σy(t)                                                      (4.11) 
 
και είναι αποτζλεςμα τθσ ελαχιςτοποίθςθσ τθσ εκτίμθςθσ τθσ διακφμανςθσ του 
ςφάλματοσ πρόβλεψθσ V(κ): 
                                               

                                              θ
 = arg min V(θ)

θ
                                                                (4.12) 

                                                                                        
 

όπου                        V(κ)=
1

n
 ||y t − φ(t)Tθ||n

i=1
2                                                     (4.13)            

 
       Για τθν ανανζωςθ των παραμζτρων και τθν παραγωγι του νζου κάκε φορά 
μοντζλου, χρθςιμοποιοφνται δεδομζνα γλυκόηθσ, ινςουλίνθσ και γευμάτων των 
τελευταίων 8 ωρϊν. Θ παραγωγι προβλζψεων για τα μελλοντικά επίπεδα γλυκόηθσ, 
ωςτόςο, ξεκινά μετά τθ ςυλλογι δεδομζνων από τα πρϊτα 90 λεπτά τθσ δοκιμισ 
κλειςτοφ βρόχου. Για τθ διαςφάλιςθ τθσ ακρίβειασ των προβλζψεων, επιλζγεται 
ορίηοντασ πρόβλεψθσ ίςοσ με 5 λεπτά, μζχρι τθ ςυλλογι επαρκοφσ όγκου 
δεδομζνων. Μετά το πζρασ των πρϊτων 5 ωρϊν τθσ δοκιμισ κλειςτοφ βρόχου, ο 
ορίηοντασ πρόβλεψθσ μεταβάλλεται από τα 5 ςτα 30 λεπτά:  

(i) κάκε φορά που τα επίπεδα γλυκόηθσ προςεγγίηουν τα άκρα του 
επικυμθτοφ διαςτιματοσ 70-180 mg/dl. υγκεκριμζνα, το διάςτθμα που 
εκκινεί τθν πρόβλεψθ με ορίηοντα 30 λεπτά είναι το [40,100] U[160,200] 
(ςε mg/dl). 
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(ii) 30 λεπτά μετά τθ λιψθ γεφματοσ και για τισ επόμενεσ 4 ϊρεσ μετά τθ 
λιψθ γεφματοσ. 

τισ υπόλοιπεσ περιπτϊςεισ, ο ορίηοντασ πρόβλεψθσ διατθρείται ίςοσ με 5 λεπτά, 
κακϊσ θ βιμα προσ βιμα παρακολοφκθςθ των ςυγκεντρϊςεων τθσ γλυκόηθσ, μζςω 
τθσ γνϊςθσ του επιπζδου γλυκόηθσ του επόμενου χρονικοφ βιματοσ, βελτιϊνει τθ 
ρφκμιςθ του ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ ςε κάκε χρονικό βιμα, και άρα και τον 
ςυνεχι γλυκαιμικό ζλεγχο, γενικά. 
      Θ ειδοποίθςθ για επερχόμενο υπογλυκαιμικό επειςόδιο ενεργοποιείται όταν θ 
προβλεπόμενθ τιμι τθσ γλυκόηθσ είναι μικρότερθ των 90 mg/dl. Σο υπογλυκαιμικό 
όριο ρυκμίηεται ϊςτε να είναι αρκετά αυςτθρό, προκειμζνου να πυροδοτείται θ 
ζγκαιρθ απόκριςθ του αλγορίκμου ελζγχου, προτοφ καταςτεί αδφνατθ θ αποφυγι 
του υπογλυκαιμικοφ επειςοδίου. Για να διαςφαλιςτεί θ εγκυρότθτα τθσ 
ειδοποίθςθσ για επερχόμενθ υπογλυκαιμία απζναντι ςτισ ανακρίβειεσ που 
ειςάγονται κατά τθ μζτρθςθ γλυκόηθσ λόγω τθσ φπαρξθσ κορφβου, το 
προβλεπόμενο υπογλυκαιμικό επειςόδιο λαμβάνεται υπόψθ, μόνο όταν δφο 
διαδοχικζσ προβλζψεισ των επιπζδων γλυκόηθσ προκφψουν μικρότερεσ των 90 
mg/dl. Εφόςον θ πρόβλεψθ τθσ μελλοντικισ ςυγκζντρωςθσ τθσ γλυκόηθσ 
καταδεικνφει επερχόμενθ υπογλυκαιμία, πραγματοποιοφνται προςαρμοςτικζσ 
κινιςεισ για τθν αποφυγι του υπογλυκαιμικοφ επειςοδίου. υγκεκριμζνα, ο 
βαςικόσ ρυκμόσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ τίκεται ίςοσ με μθδζν, ενϊ για τθν 
προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ, ςε περίπτωςθ που ζχει υπάρξει ανακοίνωςθ 
γεφματοσ, ορίηεται θ εξισ ρφκμιςθ: θ προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ χορθγείται εξ 
ολοκλιρου όταν ο ρυκμόσ μεταβολισ τθσ γλυκόηθσ και θ παράγωγοσ αυτοφ 
λαμβάνουν κετικζσ τιμζσ, ενϊ ςε αντίκετθ περίπτωςθ χορθγείται το 60% του bolus 
ινςουλίνθσ, και το υπόλοιπο αποκθκεφεται προκειμζνου να χορθγθκεί ςε επόμενο 
χρονικό βιμα, κακϊσ θ επίδραςθ του γεφματοσ ςτα επίπεδα γλυκόηθσ κα 
εξακολουκεί να υφίςταται. 
 

4.2.4. Ανακοίνωςθ Γεφματοσ 
 

      Ο προτεινόμενοσ αλγόρικμοσ ελζγχου περιλαμβάνει τθ χοριγθςθ 
προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ, θ οποία πυροδοτείται μζςω τθσ ανακοίνωςθσ τθσ 
ποςότθτασ των περιεχόμενων υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα, 30  λεπτά πριν 
τθν κατανάλωςθ του γεφματοσ. Θ χοριγθςθ τθσ δόςθσ πραγματοποιείται με τθ 
μορφι «dual wave» εάν θ ποςότθτα των υδατανκράκων ξεπερνά τα 50g, οπότε 
επιλζγεται το 90% τθσ προγευματικισ δόςθσ να χορθγείται 30 λεπτά πριν τθ λιψθ 
του γεφματοσ και το υπόλοιπο 10% ςτθ διάρκεια των επόμενων 2 ωρϊν μετά τθν 
ανακοίνωςθ του γεφματοσ. Εάν το επικείμενο γεφμα περιζχει ποςότθτα 
υδατανκράκων μζχρι 50g, τότε το bolus χορθγείται εξ ολοκλιρου 30 λεπτά πριν από 
τθ λιψθ του γεφματοσ. Ο αλγόρικμοσ υπολογίηει τθν προγευματικι δόςθ 
ινςουλίνθσ με βάςθ τθν ποςότθτα των υδατανκράκων και τον λόγο υδατανκράκων-
ινςουλίνθσ ΙCR (ςε g/U). Ο δείκτθσ ICR προςδιορίηεται με βάςθ τισ θμεριςιεσ 
απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ ( TDI) και ρυκμίηεται ϊςτε να λαμβάνει διαφορετικζσ τιμζσ 
ςε κάκε διάςτθμα εντόσ τθσ θμζρασ [168]. υγκεκριμζνα: 

I. ICR = 
300

TDI
 , κατά τισ πρωινζσ ϊρεσ (6:00-12:00) 
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II. ICR = min(ICRο, 
400

TDI
 ), το μεςθμζρι και το απόγευμα, όπου ICRο είναι ο 

εκ των προτζρων προςδιοριςμζνοσ λόγοσ, που αποτελεί γνωςτι 
κλινικι παράμετρο για κάκε άτομο 

III. ICR =  
500

TDI
 , μετά τισ 20:00  

Θ ςυγκεκριμζνθ ρφκμιςθ για τον λόγο υδατανκράκων-ινςουλίνθσ πραγματοποιείται, 
με ςτόχο να λθφκεί υπόψθ θ μεταβολι τθσ ευαιςκθςίασ του ατόμου ςτθν ινςουλίνθ 
κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, λόγω τθσ μεταβλθτότθτασ του κιρκαδικοφ ρυκμοφ. 
Από τθ διαίρεςθ τθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων με τον δείκτθ ICR υπολογίηεται  
θ προγευματικι δόςθ ινςουλίνθσ.  Από το bolus που προκφπτει, αφαιρείται θ 
ποςότθτα τθσ ινςουλίνθσ που ζχει χορθγθκεί εντόσ τθσ προθγοφμενθσ ϊρασ, 
προκειμζνου να αποφευχκεί θ πρόκλθςθ υπογλυκαιμικοφ επειςοδίου λόγω 
υπερινςουλιναιμίασ [132+.  τθ δόςθ που τελικά προςδιορίηεται ςε κάκε χρονικι 
ςτιγμι, προςτίκενται και οι προγευματικζσ δόςεισ των οποίων θ χοριγθςθ πικανϊσ 
είχε αναςταλεί ςε προθγοφμενο χρονικό βιμα, είτε λόγω του περιοριςμοφ που 
ειςάγεται από τον υπολογιςμό τθσ ινςουλίνθσ on board, είτε λόγω τθσ μερικισ 
χοριγθςθσ του προγευματικοφ bolus λόγω επερχόμενου υπογλυκαιμικοφ 
επειςοδίου.   
 

 
 

       
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 



 

 

 
Κεφάλαιο 5 
 

Αξιολόγηςη 
 
 
 
 
5.1.  Ειςαγωγι 
 
      το παρόν κεφάλαιο πραγματοποιείται θ αξιολόγθςθ του ςυςτιματοσ ελζγχου 
γλυκόηθσ, που αναπτφχκθκε ςτο Κεφάλαιο 4. Για τθν αξιολόγθςθ διεξάγονται in 
silico δοκιμζσ με χριςθ του προςομοιωτι UVa T1DM. Σο ςυγκεκριμζνο 
υπολογιςτικό ςφςτθμα προςομοίωςθσ ατόμων με ΔΣ1 περιλαμβάνει πλθκυςμό 30 
αςκενϊν, που αποτελείται από 10 εφιβουσ, 10 ενιλικεσ και 10 παιδιά. Ο 
προςομοιωτισ παρζχει τθ δυνατότθτα διαμόρφωςθσ ποικιλίασ ςεναρίων μζςω του 
κακοριςμοφ των θμερϊν τθσ προςομοίωςθσ, του πλικουσ των γευμάτων και τθσ 
ποςότθτασ των περιεχόμενων υδατανκράκων ςε αυτά. Μζςω τθσ ςχεδίαςθσ και τθσ 
εφαρμογισ ενόσ ςεναρίου δφο θμερϊν που επιλζγεται να προςομοιωκεί ςτο 
πλαίςιο αυτοφ του κεφαλαίου, προκφπτουν δεδομζνα και για τισ τρεισ κατθγορίεσ 
αςκενϊν του UVa T1DM Simulator, τα οποία επιτρζπουν τθν αξιολόγθςθ τόςο τθσ 
απόδοςθσ του αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ, όςο και τθσ αποτελεςματικότθτασ του 
μοντζλου πρόβλεψθσ κατά τθν προςπάκεια ςφλλθψθσ του προφίλ τθσ γλυκόηθσ. 
 
 

5.2.   In silico Αξιολόγθςθ του υςτιματοσ Ελζγχου Γλυκόηθσ 
 
      Θ αξιολόγθςθ του υπό μελζτθ ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ βαςίηεται ςτθν 
προςομοίωςθ ενόσ ςεναρίου δφο θμερϊν, κατά τισ οποίεσ το άτομο καταναλϊνει 
κάποια γεφματα και ςνακσ. Σο ςενάριο περιγράφεται ςτον Πίνακα 5.1 και 
ςχεδιάηεται ζτςι ϊςτε οι ϊρεσ και οι ποςότθτεσ των λαμβανόμενων υδατανκράκων 
να διαφοροποιοφνται από μζρα ςε μζρα. Με βάςθ αυτό το ςενάριο 
πραγματοποιικθκαν πολλαπλά υπολογιςτικά πειράματα, χρθςιμοποιϊντασ τουσ 
εικονικοφσ πλθκυςμοφσ 10 ενθλίκων, 10 εφιβων και 10 παιδιϊν του προςομοιωτι 
UVa T1DM. Και οι 30 αςκενείσ χαρακτθρίηονται από ευρεία διαφοροποίθςθ ωσ προσ 
τισ παραμζτρουσ τουσ (θλικία, βάροσ, ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ κτλ.) και μποροφν 
να αποτελζςουν ζναν μικρό πλθκυςμό για τθν αξιολόγθςθ του παρόντοσ 
ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ. το πλαίςιο αυτισ τθσ αξιολόγθςθσ, ο ελεγκτισ 
δοκιμάηεται ωσ προσ τθν ικανότθτά του να διαχειρίηεται καταςτάςεισ νθςτείασ, 
διαταραχζσ γευμάτων, κακυςτεριςεισ, ανακρίβειεσ ςτισ μετριςεισ γλυκόηθσ, 
διαφοροποιιςεισ του προφίλ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1 και 
λανκαςμζνεσ εκτιμιςεισ τθσ ποςότθτασ των λαμβανόμενων υδατανκράκων από τον 
αςκενι. Επιπλζον, θ προςομοίωςθ των δφο θμερϊν επιτρζπει και τθν παρατιρθςθ 
τθσ απόδοςθσ του ςυςτιματοσ ςε κατάςταςθ νθςτείασ, που αποτελεί ζνα κρίςιμο 
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διάςτθμα για το άτομο με ΔΣ1, κατά το οποίο ο κίνδυνοσ υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων είναι αυξθμζνοσ. 
 

Πίνακασ 5.1: Προφίλ θμεριςιων γευμάτων 

 
 
5.2.1. Αξιολόγθςθ του ARX Μοντζλου Πρόβλεψθσ 
 
      Κακϊσ θ ανανζωςθ των παραμζτρων του ARX μοντζλου πρόβλεψθσ ςυμβαίνει 
ςε πραγματικό χρόνο, το μοντζλο πρόβλεψθσ αξιολογείται ωσ προσ τθν ικανότθτα 
πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ με ορίηοντεσ πρόβλεψθσ 5 λεπτϊν 
και 30 λεπτϊν, οι οποίοι, ςφμφωνα με τθ ςχεδίαςθ του ελεγκτι, εναλλάςςονται 
κατά τθ διάρκεια τθσ κλειςτοφ βρόχου δοκιμισ. Θ αξιολόγθςθ βαςίηεται ςτα 
δεδομζνα γλυκόηθσ που προκφπτουν από τισ κλειςτοφ βρόχου εφαρμογζσ του 
παραπάνω περιγραφόμενου ςεναρίου, μζςω τθσ αξιοποίθςθσ των πλθκυςμϊν των 
ενθλίκων, των εφιβων και των παιδιϊν του προςομοιωτι UVa T1DM.  Για τθν 
αξιολόγθςθ του μοντζλου χρθςιμοποιοφνται οι ακόλουκοι δείκτεσ: 
 

 Σετραγωνικι Ρίηα του Μζςου Σετραγωνικοφ φάλματοσ(Root Mean Square 
Error-RMSE) 
Ο δείκτθσ RMSE παρζχει μια μζςθ τιμι για τθν απόκλιςθ των εκτιμοφμενων 
τιμϊν γλυκόηθσ από τισ πραγματικζσ. Για ζνα ςφνολο Ν μετριςεων το RMSE 
ορίηεται ωσ: 
 

                                   RMSE =  
 (G  i −G i )2N

i=1

N
                                            (5.1.)    

 
όπου G  i  είναι θ εκτιμοφμενθ τιμι τθσ γλυκόηθσ και G i  θ τιμι τθσ 
γλυκόηθσ, όπωσ προκφπτει από τθ μζτρθςθ από τον αιςκθτιρα γλυκόηθσ. 
 

 υντελεςτισ υςχζτιςθσ (Correlation Coefficient-CC) 
O υντελεςτισ υςχζτιςθσ είναι ζνα αρικμθτικό μζτρο του μεγζκουσ τθσ 
ςυςχζτιςθσ μεταξφ των εκτιμοφμενων και των πραγματικϊν τιμϊν και 
εξαρτάται από τθν απόκλιςθ μεταξφ αυτϊν. Ο CC ορίηεται ωσ: 
 

                                CC = 
 (G  i −G  )(G i −G )N

i=1

  (G  i −G  )2N
i=1  (G i −G )2N

i=1

                                   (5.2) 

 

όπου  G  i  θ εκτιμοφμενθ τιμι τθσ γλυκόηθσ, G i  θ μζτρθςθ τθσ γλυκόηθσ 

και  G  , G  οι αντίςτοιχεσ μζςεσ τιμζσ. 

   Θμζρα                               1             2 

    Ώρα γεφματοσ 07:00 12:00 16:00 18:00 23:00 07:30 13:00 18:30 

Ποςότθτα CHO (g)     50    70      5    80     5     40     85 60 
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 Μζςθ Απόλυτθ χετικι Διαφορά (Mean Absolute Relative Difference-MARD) 
Ο δείκτθσ MARD εκφράηει το ποςοςτό τθσ μζςθσ απόκλιςθσ των 
εκτιμοφμενων τιμϊν γλυκόηθσ από τισ πραγματικζσ τιμζσ γλυκόηθσ και 
αποτελεί ζνα μζτρο τθσ απόδοςθσ του μοντζλου πρόβλεψθσ. Σο 
ςυγκεκριμζνο κριτιριο χρθςιμοποιείται για τθν αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ 
των ΔΜΓ ςτθν περιοχι υπογλυκαιμίασ και ζχει βρεκεί ότι πρζπει να 
λαμβάνει τιμζσ ≤ 7.5%, προκειμζνου το ποςοςτό των λανκαςμζνα κετικϊν 
ενδείξεων υπογλυκαιμίασ να είναι μικρότερο του 10% και των λανκαςμζνα 
αρνθτικϊν ενδείξεων μικρότερο του 5% *171+. Ο δείκτθσ MARD ορίηεται από 
τθ ςχζςθ: 

                                  MARD = 
1

N
  

|G  i −G i |

G(i)

Ν
i=1  100%                                      (5.3) 

 

 Κλαςικζσ Καμπφλεσ Clarke 
 

                     
                                   Σχιμα 5.1: Κλαςικζσ Καμπφλεσ Clarke 

 
Θ ςυγκεκριμζνθ μζκοδοσ αξιολόγθςθσ διαιρεί το xy επίπεδο ςε πζντε ηϊνεσ 
διαφορετικισ επικινδυνότθτασ. Ο x άξονασ αντιςτοιχεί ςτισ μετριςεισ γλυκόηθσ 
και ο y άξονασ ςτισ εκτιμοφμενεσ τιμζσ γλυκόηθσ. Οι πζντε ηϊνεσ Α, B, C, D, E  
διαφορετικοφ βακμοφ κινδφνου αντιπροςωπεφουν: 
Ηϊνθ Α: ςθμεία με απόκλιςθ ζωσ 20% από το ςιμα αναφοράσ 
Ηϊνθ Β: ςθμεία με απόκλιςθ από το ςιμα αναφοράσ μεγαλφτερθ του 20%, που 
ωςτόςο δεν οδθγεί ςε λάκοσ κεραπεία 
Ηϊνθ C: ςθμεία που οδθγοφν ςε λάκοσ κεραπεία, θ οποία κα προκαλζςει 
υπεργλυκαιμία ι υπογλυκαιμία 
Ηϊνθ D: ςθμεία που αντιςτοιχοφν ςε αποτυχία να ανιχνευκεί θ υπογλυκαιμία ι 
θ υπεργλυκαιμία 
Ηϊνθ Ε: ςθμεία που αντιςτοιχοφν ςε ςθμαντικζσ αποκλίςεισ, δθλαδι ςε 
εκτίμθςθ υπογλυκαιμίασ αντί υπεργλυκαιμίασ και, αντίςτροφα, ςε εκτίμθςθ 
υπεργλυκαιμίασ αντί υπογλυκαιμίασ. 
Με βάςθ τα παραπάνω, οι ηϊνεσ Α και Β κεωροφνται αςφαλείσ, κακϊσ 
αντιπροςωπεφουν κλινικά αςιμαντεσ αποκλίςεισ ενϊ οι υπόλοιπεσ ηϊνεσ 
αντιςτοιχοφν ςε ςθμεία που καταδεικνφουν μειωμζνθ απόδοςθ του μοντζλου, 
με τθ ηϊνθ Ε να αντιπροςωπεφει τα πιο ςθμαντικά ςφάλματα.  
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Σα αποτελζςματα που προζκυψαν για κάκε πλθκυςμιακι κατθγορία εικονικϊν 
αςκενϊν, με βάςθ τισ παραπάνω μεκόδουσ αξιολόγθςθσ, παρουςιάηονται 
ακολοφκωσ. υγκεκριμζνα, ςτον Πίνακα 5.2 καταγράφονται θ μζςθ τιμι και θ 
τυπικι απόκλιςθ για τουσ δείκτεσ RMSE, CC και MARD, που αντιςτοιχοφν ςτουσ 
ενιλικεσ, ςτουσ εφιβουσ και ςτα παιδιά. Σα χιματα 5.2, 5.3, 5.4 απεικονίηουν για 
κάκε θλικιακι κατθγορία τθν ανάλυςθ  των καμπυλϊν Clarke για χρονικό ορίηοντα 
πρόβλεψθσ 5 λεπτϊν και 30 λεπτϊν, ενϊ ςτον Πίνακα 5.3 παρατίκενται τα 
αντίςτοιχα ποςοςτά ςτισ ηϊνεσ των καμπυλϊν  Clarke. 
 
Πίνακασ 5.2: τατιςτικοί δείκτεσ αξιολόγθςθσ του ARX μοντζλου με βάςθ δεδομζνα in silico 
δοκιμϊν  κλειςτοφ βρόχου 

 Χρονικόσ Ορίηοντασ Προβλζψεων 

5 λεπτά 30 λεπτά 
 

Κατθγορία 
Εικονικϊν 
Αςκενϊν 

 

RMSE               
Mζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

CC 
Mζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

MARD (%) 
Mζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

RMSE               
Mζςθ Σιμι 
(±Συπικι 

Απόκλιςθ) 

CC 
Mζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

MARD (%) 
Mζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

Ενιλικεσ 
(10) 

2.5530 
(0.8045) 

0.9873 
(0.0093) 

0.7155 
(0.1067) 

12.9279 
(1.4875) 

0.8191 
(0.0755) 

7.9178 
(1.5122) 

Ζφθβοι 
(10) 

2.2309 
(1.0003) 

0.9915 
(0.0086) 

0.7236 
(0.1198) 

16.4017 
(3.4255) 

0.8536 
(0.0796) 

9.1954 
(1.2878) 

Παιδιά 
(10) 

2.4266 
(0.6909) 

0.9935 
(0.0075) 

0.9183 
(0.3362) 

19.3002 
(5.0090) 

0.8947 
(0.0633) 

11.4548 
(2.5347) 

 
 
 
 

 
 

Σχιμα 5.2: Καμπφλεσ Clarke για το ςφνολο προβλζψεων των 10 Ενθλίκων: (a) με χρονικό 
ορίηοντα προβλζψεων 5 λεπτά, (b) με χρονικό ορίηοντα προβλζψεων 30 λεπτά 
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Σχιμα 5.3: Καμπφλεσ Clarke για το ςφνολο προβλζψεων των 10 Εφιβων: (a) με χρονικό 
ορίηοντα προβλζψεων 5 λεπτά, (b) με χρονικό ορίηοντα προβλζψεων 30 λεπτά 

 

 
 
Σχιμα 5.4: Καμπφλεσ Clarke για το ςφνολο προβλζψεων των 10 Παιδιϊν: (a) με χρονικό 
ορίηοντα προβλζψεων 5 λεπτά, (b) με χρονικό ορίηοντα προβλζψεων 30 λεπτά 
 
 
Πίνακασ 5.3: Ποςοςτά ςτισ ηϊνεσ των Καμπυλϊν Clarke για το ςφνολο προβλζψεων των 30 
εικονικϊν αςκενϊν 

 Χρονικόσ Ορίηοντασ Προβλζψεων 

5 λεπτά 30 λεπτά 

Ηϊνεσ Ενιλικεσ Ζφθβοι Παιδιά Ενιλικεσ Ζφθβοι Παιδιά 

Α 99.72% 99.83% 99.69% 94.57% 90.13% 86.33% 
Β 0.28% 0.17% 0.31% 5.37% 9.66% 12.96% 
C 0 0 0 0 0 0 
D 0 0 0 0.06% 0.21% 0.71% 
E 0 0 0 0 0 0 
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      τα χιματα 5.5 ζωσ 5.10 παρουςιάηονται ενδεικτικά τα διαγράμματα γλυκόηθσ 
3 εικονικϊν αςκενϊν από κάκε θλικιακι κατθγορία, για χρονικό ορίηοντα 
πρόβλεψθσ 5 λεπτϊν και 30 λεπτϊν. Με τθν κόκκινθ γραμμι απεικονίηονται οι 
προβλζψεισ που παράγονται από το ARX μοντζλο, ενϊ με τθν μπλε γραμμι οι 
μετριςεισ γλυκόηθσ από τθ ΔΜΓ. 
 

 
 
    

      

 
 

Σχιμα 5.5: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τουσ Ενιλικεσ 3, 7, 9 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων: 5 λεπτά 
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Σχιμα 5.6: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τουσ Ενιλικεσ 3, 7, 9 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων:  30 λεπτά 
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Σχιμα 5.7: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τουσ Εφιβουσ 3, 5, 7 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων:  5 λεπτά 
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Σχιμα 5.8: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τουσ Εφιβουσ 3, 5, 7 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων:  30 λεπτά 
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Σχιμα 5.9: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τα Παιδιά 6, 8, 10 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων:  5 λεπτά 
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Σχιμα 5.10: Απεικόνιςθ εκτιμοφμενων (κόκκινθ γραμμι) και πραγματικϊν (μπλε γραμμι) 
επιπζδων γλυκόηθσ για τα Παιδιά 6, 8, 10 -Χρονικόσ ορίηοντασ προβλζψεων:  30 λεπτά 
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      Λαμβάνοντασ υπόψθ τα αποτελζςματα των δεικτϊν αξιολόγθςθσ, που 
παρουςιάηονται παραπάνω, διαπιςτϊνεται ότι το ARX μοντζλο επιδεικνφει 
ικανοποιθτικι απόδοςθ κατά τθν προςπάκεια πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν 
επιπζδων γλυκόηθσ των τριϊν θλικιακϊν κατθγοριϊν. Δεδομζνου ότι οι τιμζσ τθσ 
γλυκόηθσ κυμαίνονται μεταξφ των 40 mg/dl και 400 mg/dl, οι τιμζσ τθσ τετραγωνικισ 
ρίηασ του μζςου τετραγωνικοφ ςφάλματοσ δεν κεωροφνται ιδιαίτερα υψθλζσ, ενϊ 
οι τιμζσ για τον ςυντελεςτι ςυςχζτιςθσ είναι αρκετά υψθλζσ, μαρτυρϊντασ ότι οι 
προβλζψεισ γλυκόηθσ δεν αποκλίνουν ςθμαντικά από τισ πραγματικζσ τιμζσ. 
Επιπλζον, ο δείκτθσ MARD αλλά και τα διαγράμματα γλυκόηθσ που παρατίκενται, 
καταδεικνφουν τθν φπαρξθ απόκλιςθσ, θ οποία, ωςτόςο, δεν είναι απαγορευτικι 
και δεν αναςτζλλει τθ δυνατότθτα του μοντζλου να προςεγγίηει τθν τάςθ και τισ 
τιμζσ των μετριςεων γλυκόηθσ.  ε ςχζςθ με τθν ανάλυςθ των καμπυλϊν Clarke, 
προκφπτει ότι θ πλειοψθφία των ςθμειακϊν ςφαλμάτων ανικουν ςτισ κλινικά 
αποδεκτζσ ηϊνεσ Α και Β, ενϊ ελάχιςτα είναι τα κλινικϊσ ςθμαντικά ςφάλματα ςτισ 
υπόλοιπεσ ηϊνεσ.  

 
5.2.2. In Silico Αξιολόγθςθ του Αλγορίκμου Ελζγχου Γλυκόηθσ 

 
       Θ αξιολόγθςθ τθσ απόδοςθσ και τθσ ευρωςτίασ του αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ πραγματοποιείται μζςω τθσ διεξαγωγισ πολλαπλϊν υπολογιςτικϊν 
πειραμάτων, χρθςιμοποιϊντασ τουσ εικονικοφσ πλθκυςμοφσ των 10 ενθλίκων, 10 
εφιβων και 10 παιδιϊν του UVa T1DM Simulator. Σα υπολογιςτικά πειράματα 
περιλαμβάνουν προςομοίωςθ δφο θμερϊν, των οποίων τα γεφματα κακορίηονται 
ςφμφωνα με τον Πίνακα 5.1. Σο ςφςτθμα ελζγχου δοκιμάηεται ωσ προσ τθν 
ικανότθτά του να διαχειρίηεται καταςτάςεισ νθςτείασ, διαταραχζσ γευμάτων, 
κακυςτεριςεισ (λόγω τθσ χριςθσ του υποδόριου χϊρου) και ανακρίβειεσ (λόγω τθσ 
χριςθσ τθσ ΔΜΓ) και διαφοροποιιςεισ μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1. Για τθν 
αξιολόγθςθ τθσ ευρωςτίασ του ελεγκτι, προςομοιϊνονται ςενάρια που 
περιλαμβάνουν λανκαςμζνεσ εκτιμιςεισ τθσ ποςότθτασ των περιεχόμενων 
υδατανκράκων ςτα λαμβανόμενα γεφματα. 
 
Ρφκμιςθ παραμζτρων  
      Κρίνεται ςκόπιμο να πραγματοποιθκοφν κάποιεσ διαφοροποιιςεισ ωσ προσ τθ 
ρφκμιςθ των παραμζτρων για κάκε θλικιακι κατθγορία. Καταρχάσ, το εφροσ των 
επιτρεπτϊν τιμϊν για τα κζρδθ KPE, KDE, που ρυκμίηονται ςε πραγματικό χρόνο μζςω 
του ςυςτιματοσ αςαφοφσ λογικισ, είναι αντίςτοιχα *0, 0.18+ και *0, 0.9+ για τθν 
κατθγορία των ενθλίκων, *0, 0.13+ και *0, 0.6+ για τθν κατθγορία των εφιβων και  *0, 
0.1+ και *0, 0.45+ για τθν κατθγορία των παιδιϊν. Επιπλζον, θ παράμετροσ ΚΒ 
ρυκμίηεται για τα παιδιά ίςθ με 0.2, ενϊ για τουσ ενιλικεσ και τουσ εφιβουσ 
παραμζνει ίςθ με 0.4. Σζλοσ, για τθν περίπτωςθ των παιδιϊν επιλζγεται ςτακερό 
επικυμθτό επίπεδο γλυκόηθσ και ίςο με 120 mg/dl., ενϊ το μεταβλθτό επικυμθτό 
επίπεδο γλυκόηθσ  διατθρείται για τουσ ενιλικεσ και τουσ εφιβουσ. θμειϊνεται ότι 
παρά το γεγονόσ ότι ο UVa T1DM Simulator δεν προςομοιϊνει τθ μεταβλθτότθτα 
του προφίλ γλυκόηθσ του ατόμου κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, εντοφτοισ ςτο 
πλαίςιο των δοκιμϊν που διεξάγονται, επιλζγεται για τον υπολογιςμό του 
προγευματικοφ bolus ινςουλίνθσ θ μεταβολι του ICR (ςταδιακι μείωςθ κατά τθ 
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διάρκεια τθσ θμζρασ), με ςτόχο τθν αποφυγι τθσ υπερινςουλιναιμίασ και τθσ 
πρόκλθςθσ υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων.   
 
Κριτιρια Αξιολόγθςθσ 
      Για τθν αξιολόγθςθ του ελεγκτι οπτικοποιοφνται τα αποτελζςματα ελζγχου τθσ 
γλυκόηθσ μζςω τθσ απεικόνιςθσ ςτο ίδιο γράφθμα τθσ γλυκόηθσ αίματοσ και τθσ 
υποδόριασ ινςουλίνθσ. Επιπρόςκετα, υπολογίηεται θ Ανάλυςθ Πλζγματοσ τθσ 
Μεταβλθτότθτασ του Ελζγχου (Control Variability Grid Analysis-CVGA). φμφωνα με 
αυτι, το επίπεδο, που ορίηεται από τον άξονα τθσ ελάχιςτθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ 
γλυκόηθσ αίματοσ (οριηόντιοσ) και από τον άξονα τθσ μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ τθσ 
γλυκόηθσ αίματοσ (κάκετοσ), χωρίηεται ςε εννζα ηϊνεσ για τθν ταξινόμθςθ του 
γλυκαιμικοφ ελζγχου: 

- Ηϊνθ Α: Βζλτιςτοσ Ζλεγχοσ με εφροσ ελάχιςτθσ και μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ 
γλυκόηθσ 90-110 mg/dl και 110-180 mg/dl, αντίςτοιχα. 

- Κάτω Ηϊνθ Β: Μικρζσ αποκλίςεισ από τον βζλτιςτο ζλεγχο με τάςθ προσ 
υπογλυκαιμία, που αντιςτοιχεί ςε εφροσ ελάχιςτθσ και μζγιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 70-90 mg/dl και 110-180 mg/dl, αντίςτοιχα. 

- Ηϊνθ Β: Κλινικά αςιμαντεσ αποκλίςεισ από τον βζλτιςτο ζλεγχο γλυκόηθσ με 
εφροσ ελάχιςτθσ και μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 70-90 mg/dl και 180-
300 mg/dl, αντίςτοιχα. 

- Άνω Ηϊνθ Β: Μικρζσ αποκλίςεισ από τον βζλτιςτο ζλεγχο με τάςθ προσ 
υπεργλυκαιμία, που αντιςτοιχεί ςε εφροσ ελάχιςτθσ και μζγιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 90-110 mg/dl και 180-300 mg/dl, αντίςτοιχα. 

- Κάτω Ηϊνθ C: Κακι διόρκωςθ τθσ υπεργλυκαιμίασ με εφροσ ελάχιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ μικρότερο των 70 mg/dl και εφροσ μζγιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 110-180 mg/dl. 

- Άνω Ηϊνθ C: Κακι διόρκωςθ τθσ υπογλυκαιμίασ με εφροσ ελάχιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 90-110 mg/dl και εφροσ μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ 
γλυκόηθσ μεγαλφτερο των 300 mg/dl. 

- Κάτω Ηϊνθ D: Αποτυχία ρφκμιςθσ τθσ υπογλυκαιμίασ με εφροσ ελάχιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ μικρότερο των 70 mg/dl και εφροσ μζγιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 180-300 mg/dl. 

- Άνω Ηϊνθ D: Αποτυχία ρφκμιςθσ τθσ υπεργλυκαιμίασ με εφροσ ελάχιςτθσ 
ςυγκζντρωςθσ γλυκόηθσ 70-90 mg/dl και εφροσ μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ 
γλυκόηθσ μεγαλφτερο των 300 mg/dl. 

- Ηϊνθ Ε: Εςφαλμζνοσ γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ με εφροσ ελάχιςτθσ ςυγκζντρωςθσ 
γλυκόηθσ μικρότερο των 70 mg/dl και εφροσ μζγιςτθσ ςυγκζντρωςθσ 
γλυκόηθσ μεγαλφτερο των 300 mg/dl.  
 

 
Σχιμα 5.11: Control Variability Grid Analysis (CVGA) 
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       Για τθν λεπτομερι αξιολόγθςθ των αποτελεςμάτων του ελζγχου εξάγονται, 
επιπλζον, και οι εξισ τιμζσ: 

- Μζςθ τιμι γλυκόηθσ 
- Προγευματικι γλυκόηθ αίματοσ, που υπολογίηεται ωσ θ μζςθ τιμι τθσ 

γλυκόηθσ αίματοσ για το χρονικό διάςτθμα τθσ μιασ ϊρασ πριν τθν 
κατανάλωςθ του γεφματοσ 

- Μεταγευματικι γλυκόηθ αίματοσ, που υπολογίηεται ωσ θ μζςθ τιμι τθσ 
γλυκόηθσ αίματοσ για το χρονικό παράκυρο 60-120 min μετά τθ λιψθ 
γεφματοσ 

- Ποςοςτό του χρόνου που αντιςτοιχεί ςε επίπεδα γλυκόηθσ χαμθλότερα από 
το κατϊτερο αποδεκτό όριο (υπογλυκαιμίεσ) 

- Ποςοςτό του χρόνου που αντιςτοιχεί ςε επίπεδα γλυκόηθσ υψθλότερα από 
το ανϊτερο αποδεκτό όριο (υπεργλυκαιμίεσ) 

- Ποςοςτό του χρόνου που αντιςτοιχεί ςε επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ των 
φυςιολογικϊν ορίων (70-180 mg/dl) 

- Χαμθλόσ δείκτθσ γλυκόηθσ ςτο αίμα (Low Blood Glucose Index-LBGI): ο 
δείκτθσ ςυνδυάηει τθ ςυχνότθτα και το  μζτρο των επιπζδων γλυκόηθσ 
αίματοσ που ανικουν ςτθ χαμθλι περιοχι και αποδίδει κατάλλθλα βάρθ. 
υγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ αίματοσ μεγαλφτερεσ των 6.25 mmol/lt (112.5 
mg/dl)  αντιςτοιχοφν ςε μθδενικά βάρθ, ενϊ οι μικρότερεσ των 6.25 mmol/lt 
αντιςτοιχοφν ςε μθ μθδενικά βάρθ, τα οποία αυξάνονται ςταδιακά, κακϊσ 
μειϊνονται οι ςυγκεντρϊςεισ, μζχρι τθ μζγιςτθ τιμι τουσ (100) που 
αντιςτοιχεί ςε ςυγκζντρωςθ 1.1 mmol/lt (19.8 mg/dl). Θ τιμι του δείκτθ 
υπολογίηεται από τον μζςο όρο των βαρϊν. 

- Τψθλόσ δείκτθσ γλυκόηθσ ςτο αίμα (High Blood Glucose Index-HBGI): ο 
δείκτθσ είναι αντίςτοιχοσ του LBGI και αποδίδει μθ μθδενικά βάρθ για 
ςυγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ αίματοσ μεγαλφτερεσ των 6.25 mmol/lt (112.5 
mg/dl, τα οποία αυξάνονται ςταδιακά, κακϊσ αυξάνονται οι ςυγκεντρϊςεισ, 
μζχρι τθ μζγιςτθ τιμι τουσ (100) που αντιςτοιχεί ςε ςυγκζντρωςθ 33.3 
mmol/lt (599.4 mg/dl). Θ τιμι του δείκτθ υπολογίηεται από τον μζςο όρο των 
βαρϊν. 

- Δείκτθσ κινδφνου γλυκόηθσ αίματοσ (Blood Glucose Risk Index-BGRI): 
υπολογίηεται από το άκροιςμα των LBGI, HBGI 

 
      τα ςχιματα που ακολουκοφν, παρουςιάηονται τα αποτελζςματα τθσ 
αξιολόγθςθσ του αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ κατά τθν in silico εφαρμογι του 
ςτουσ Ενιλικεσ, τουσ Εφιβουσ και τα Παιδιά του UVa T1DM Simulator. 
υγκεκριμζνα, ςτο χιματα 5.12 απεικονίηονται τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ και 
υποδόριασ ινςουλίνθσ για τουσ 10 Ενιλικεσ, ενϊ ςτα χιματα 5.14 και 5.16 
απεικονίηονται τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ και υποδόριασ ινςουλίνθσ για τουσ 10 
Εφιβουσ και τα 10 Παιδιά, αντίςτοιχα. Ο ελεγκτισ χρθςιμοποιεί και τισ δφο 
λειτουργίεσ που ενςωματϊνει θ αντλία ζγχυςθσ ινςουλίνθσ για τθν απελευκζρωςθ 
ινςουλίνθσ (βαςικόσ ρυκμόσ –basal και προγευματικι δόςθ –bolus), ςτοιχείο που 
διαφαίνεται ςτα διαγράμματα, και διατθρεί ςτακεροφσ τουσ εκτιμοφμενουσ 
ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ για 5 λεπτά. τα χιματα 5.13, 5.15 και 5.17 
απεικονίηεται θ ανάλυςθ CVGA για τουσ 10 Ενιλικεσ, τουσ 10 Εφιβουσ και τα 10 
Παιδιά, αντίςτοιχα. Σζλοσ, οι Πίνακεσ 5.4 ζωσ 5.6 καταγράφουν τουσ αρικμθτικοφσ 
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δείκτεσ αξιολόγθςθσ του ελζγχου γλυκόηθσ για τισ τρεισ κατθγορίεσ εικονικϊν 
αςκενϊν.  
 

Αποτελζςματα Ενθλίκων 

 

 
 

 
 

 
 

Σχιμα 5.12: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Ενιλικεσ 1, 2, 3. Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.12 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Ενιλικεσ 4, 5, 6. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.12 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Ενιλικεσ 7, 8, 9. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.12 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 10. Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
 

      Παρατθρϊντασ τα διαγράμματα, προκφπτει ότι για τθ ςυντριπτικι πλειοψθφία 
των 10 Ενθλίκων, τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ διατθροφνται εντόσ των επιτρεπτϊν 
ορίων για τθ ςυνολικι διάρκεια τθσ προςομοίωςθσ. Παράλλθλα, προλαμβάνονται 
τα κρίςιμα υπεργλυκαιμικά (>280 mg/dl) και υπογλυκαιμικά επειςόδια (<60 mg/dl), 
τόςο ςτισ μεταγευματικζσ περιόδουσ όςο και κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, που 
γενικά αποτελοφν κρίςιμθσ ςθμαςίασ χρονικά διαςτιματα κατά τθν εφαρμογι 
γλυκαιμικοφ ελζγχου. Διαπιςτϊνεται ότι θ εκτίμθςθ υψθλότερων ρυκμϊν ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και θ ζγκαιρθ χοριγθςι τουσ ςτισ περιόδουσ γευμάτων είναι αναγκαία 
προκειμζνου να αποφευχκοφν τα μεταγευματικά υπεργλυκαιμικά και 
υπογλυκαιμικά επειςόδια. Αντίκετα, ςε περιόδουσ νθςτείασ απαιτείται πιο 
μετριοπακισ χοριγθςθ ινςουλίνθσ, με ςτόχο τθ διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ 
ςε φυςιολογικά επίπεδα. 
 

 
Σχιμα 5.13:  Γραφικι παράςταςθ τθσ CVGA για τουσ 10 Ενιλικεσ με ΔΣ1 
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      Θ CVGA ανάλυςθ από τθν εφαρμογι του αλγορίκμου ςτον εικονικό πλθκυςμό 
των ενθλίκων (χιμα 5.13) ενιςχφει τα παραπάνω ςυμπεράςματα, καταδεικνφοντασ 
ικανοποιθτικι απόδοςθ κατά τον ζλεγχο γλυκόηθσ. Όπωσ διαπιςτϊνεται, όλα τα 
ςθμεία (που αντιςτοιχοφν ςτθ μζγιςτθ και ελάχιςτθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ αίματοσ 
για κάκε αςκενι για το χρονικό διάςτθμα τθσ προςομοίωςθσ) ανικουν ςτισ κλινικά 
αποδεκτζσ ηϊνεσ Α και Β (Ηϊνθ Α: 50% και Ηϊνθ Β: 50%), γεγονόσ που ςυνεπάγεται 
ότι ο αλγόρικμοσ ελζγχου επιτυγχάνει τθν πρόλθψθ των υπεργλυκαιμικϊν 
επειςοδίων, αποφεφγοντασ παράλλθλα τα υπογλυκαιμικά επειςόδια και 
διατθρϊντασ, επομζνωσ, τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ των επιτρεπτϊν ορίων 
για το ςφνολο του χρόνου τθσ προςομοίωςθσ. 
       
Πίνακασ 5.4: Αποτελζςματα ελζγχου γλυκόηθσ κατά τθν εφαρμογι του αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ ςτουσ 10 Ενιλικεσ 

 μζςθ 
τιμι 

γλυκόηθσ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

προγευ-
ματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 μετα-
γευματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

υπογλυ
-καιμία 

(%) 

υπερ-
γλυ- 

καιμία 
(%) 

φυςιο-
λογικι 

γλυκαιμί
α 

(%) 

LBGI HBGI BGRI 

Ενιλικασ 1 137.75 133.69 149.19 0 0 100 0.06 1.97 2.03 

Ενιλικασ 2 130.81 128.01 130.16 0 0 100 0 0.98 0.98 

Ενιλικασ 3 137.60 145.76 128.96 0 1.78 98.22 0.10 2.14 2.24 

Ενιλικασ 4 126.22 118.64 134.09 1.78 0.96 97.26 0.48 1.24 1.72 

Ενιλικασ 5 139.56 137.21 149.49 0 0 100 0 1.78 1.78 

Ενιλικασ 6 139.31 127.02 144.98 0 0 100 0.02 2.03 2.05 

Ενιλικασ 7 124.41 125.25 118.83 0 1.89 98.11 0.35 1.31 1.66 

Ενιλικασ 8 126.26 118.99 125.70 0 0 100 0.05 0.91 0.96 

Ενιλικασ 9 139.58 145.77 148.66 0 3.74 96.26 0.19 2.43 2.62 

Ενιλικασ 10 145.84 133.96 157.72 0 5.11 94.89 0 2.64 2.64 

Μζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

134.73 
(7.26) 

131.43 
(9.68) 

138.78 
(12.82) 

0.18 
(0.56) 

1.35 
(1.81) 

98.47 
(1.86) 

0.13 
(0.17) 

1.74 
(0.60) 

1.87 
(0.58) 

 
      Οι αρικμθτικοί δείκτεσ που παρουςιάηονται ςτον Πίνακα 5.4 ζχουν περιγραφεί 
προθγουμζνωσ και αποτελοφν ζνα επιπλζον μζτρο αξιολόγθςθσ των 
αποτελεςμάτων του ελζγχου. Διαπιςτϊνεται ότι ο αλγόρικμοσ ελζγχου επιτυγχάνει 
να διατθρεί τα επίπεδα τθσ γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ των αποδεκτϊν ορίων κατά το 
μεγαλφτερο ποςοςτό του χρόνου, ενϊ τα υπεργλυκαιμικά επειςόδια που 
παρατθροφνται δεν κεωροφνται κρίςιμα από άποψθ διάρκειασ και ζνταςθσ. Σο 
μοναδικό υπογλυκαιμικό επειςόδιο, που καταγράφεται, αντιςτοιχεί ςε επίπεδο 
γλυκόηθσ αίματοσ μεγαλφτερο των 65 mg/dl, ενϊ και θ διάρκειά του είναι 
περιοριςμζνθ. Επιπρόςκετα, οι τιμζσ των δεικτϊν LBGI, HBGI, BGRI, που ςχετίηονται 
με τον κίνδυνο υπογλυκαιμικϊν και υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων, είναι χαμθλοί, 
μαρτυρϊντασ τθν επίτευξθ ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου, που δεν οδθγεί ςε πολφ 
υψθλά ι πολφ χαμθλά επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ κατά τθν προςπάκεια ρφκμιςθσ 
του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. υνοπτικά, κατά τισ δοκιμζσ του αλγορίκμου ςτουσ 
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ενιλικεσ, τα αποτελζςματα του ελζγχου αποδεικνφουν τθν ικανοποιθτικι απόδοςθ 
του αλγορίκμου ςε όλεσ τισ περιπτϊςεισ, με αποφυγι κρίςιμων υπεργλυκαιμικϊν 
και υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ των 
αποδεκτϊν ορίων και κατάταξθ του 100% των ςθμείων των δοκιμϊν ςτισ ηϊνεσ Α 
και Β τθσ ανάλυςθσ  CVGA. 
 

Αποτελζςματα Εφιβων 

 
 

 
 

 
 

Σχιμα 5.14: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Εφιβουσ 1, 2, 3. Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl  (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.14 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Εφιβουσ 4, 5, 6. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.14 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τουσ Εφιβουσ 7, 8, 9. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 
 



Κεθάιαην 5. Αμηνιόγεζε 

152 
 

 
 

Σχιμα 5.14 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ζφθβο 10. Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
 

      Με βάςθ τα διαγράμματα γλυκόηθσ–ινςουλίνθσ, προκφπτει ότι κατά τθν 
εφαρμογι ςτουσ 10 εφιβουσ, ο αλγόρικμοσ ελζγχου δεν καταφζρνει να διατθριςει 
τα επίπεδα γλυκόηθσ εντόσ των φυςιολογικϊν ορίων ςε όλεσ τισ περιπτϊςεισ. 
υγκεκριμζνα, παρατθροφνται κάποια κρίςιμα μεταγευματικά υπεργλυκαιμικά 
επειςόδια, των οποίων θ εμφάνιςθ δεν αποτρζπεται παρά τθ χοριγθςθ των 
υψθλϊν προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ. Πικανϊσ το γεγονόσ αυτό ςχετίηεται με 
τθ χριςθ του λόγου ινςουλίνθσ-υδατανκράκων για τον υπολογιςμό των 
προγευματικϊν δόςεων, ο οποίοσ μπορεί να οδθγιςει ςε χοριγθςθ ανεπαρκοφσ ι 
αντίςτοιχα υπζρμετρθσ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ, όταν δεν ανταποκρίνεται 
ςτθν ευαιςκθςία του ατόμου ςτθν ινςουλίνθ κατά τθν περίοδο κατανάλωςθσ του 
γεφματοσ. Παράλλθλα, καταγράφεται αποφυγι κρίςιμων υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων ςε όλεσ τισ περιπτϊςεισ, πλθν τθσ περίπτωςθσ του Εφιβου 5, όπου, 
εντοφτοισ, θ κατϊτερθ τιμι τθσ γλυκόηθσ αίματοσ αγγίηει τιμζσ μεγαλφτερεσ των 50 
mg/dl. Λαμβάνοντασ υπόψθ τα αποτελζςματα, διαπιςτϊνεται ότι επιτυγχάνεται 
ορκόσ γλυκαιμικόσ ζλεγχοσ για ζξι εκ των δζκα εφιβων και, ςυγκεκριμζνα για τουσ 
Εφιβουσ 1, 3, 4, 6, 9 και 10. 
      Σα παραπάνω μποροφν να διαπιςτωκοφν και με παρατιρθςθ του Πίνακα 5.5, 
από τον οποίο προκφπτει ότι τα κρίςιμα υπεργλυκαιμικά επειςόδια ςτισ 
περιπτϊςεισ οριςμζνων εφιβων καλφπτουν ζνα κακόλου αμελθτζο ποςοςτό του 
χρόνου τθσ προςομοίωςθσ. Παράλλθλα, ο δείκτθσ HBGI, που ςχετίηεται με τον 
κίνδυνο υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων λαμβάνει ςε κάποια από τα πειράματα τιμζσ 
μεγαλφτερεσ του 2, γεγονόσ που μαρτυρά τθν αδυναμία του ελεγκτι να αποτρζψει 
τθν εμφάνιςθ υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων ςε αυτζσ τισ περιπτϊςεισ. Από τθν 
άλλθ, τα κρίςιμα υπογλυκαιμικά επειςόδια αποφεφγονται (με εξαίρεςθ τθν 
περίπτωςθ του Εφιβου 5, όπου καταγράφεται ζνα υπογλυκαιμικό επειςόδιο με 
επίπεδα γλυκόηθσ λίγο μεγαλφτερα από τα 50 mg/dl) και είναι μειωμζνθσ διάρκειασ, 
ενϊ οκτϊ από τουσ δζκα εφιβουσ δεν βιϊνουν κάποιο υπογλυκαιμικό επειςόδιο, 
γεγονόσ που μαρτυροφν και οι μειωμζνεσ τιμζσ που λαμβάνει ο δείκτθσ LBGI. Σζλοσ, 
με βάςθ τα δεδομζνα του πίνακα, οι δείκτεσ που προκφπτουν από τισ δοκιμζσ των 
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Εφιβων 1, 3, 4, 6, 9 και 10 αποδεικνφουν τθν άςκθςθ ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου 
ςε αυτζσ τισ περιπτϊςεισ. 

 
Πίνακασ 5.5: Αποτελζςματα ελζγχου γλυκόηθσ κατά τθν εφαρμογι του αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ ςτουσ 10 Εφιβουσ 

 μζςθ 
τιμι 

γλυκόηθσ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

προγευ-
ματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 μετα-
γευματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 
υπογλυ-
καιμία 

(%) 

 υπεργλυ-
καιμία 

(%) 

φυςιο-
λογικι 

γλυκαιμία 
(%) 

LBGI HBGI BGRI 

Ζφθβοσ 1 129.68 126.11 124.13 0 0 100 0 1.09 1.09 

Ζφθβοσ 2 166.52 160.95 189.96 0 35.84 64.16 0.02 6.18 6.20 

Ζφθβοσ 3 124.48 110.44 139.36 0 1.04 98.96 0.17 0.98 1.15 

Ζφθβοσ 4 141.10 128.07 156.01 0 4.26 95.74 0.02 2.25 2.27 

Ζφθβοσ 5 139.65 103.64 183.39 4.66 18.84 76.50 0.88 3.27 4.15 

Ζφθβοσ 6 136.33 131.53 136.93 0 0 100 0 1.52 1.52 

Ζφθβοσ 7 163.02 124.46 217.54 0 31.47 68.53 0.08 6.51 6.59 

Ζφθβοσ 8 160.09 136.78 203.71 0 29.69 70.31 0 5.25 5.25 

Ζφθβοσ 9 129.31 108.03 146.62 1.70 2.33 95.97 0.44 1.43 1.87 

Ζφθβοσ 10 129.46 127.74 119.41 0 0 100 0.04 1.10 1.14 

Μζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

141.96 
(15.58) 

125.77 
(16.47) 

161.70 
(34.52) 

0.64 
(1.51) 

12.34 
(14.95) 

87.02 
(15.12) 

0.17 
(0.29) 

2.95 
(2.21) 

3.12 
(2.21) 

 
      Θ ανάλυςθ CVGA παρουςιάηεται ςτο χιμα 5.15. φμφωνα με αυτι, για το 
ςφνολο των ςθμείων (που αντιςτοιχοφν ςτθ μζγιςτθ και ελάχιςτθ ςυγκζντρωςθ 
γλυκόηθσ αίματοσ για κάκε αςκενι για το χρονικό διάςτθμα τθσ προςομοίωςθσ), το 
30% ανικει ςτθ Ηϊνθ Α, το 50% ςτθ Ηϊνθ Β, το 10% ςτθ Ηϊνθ C και το 10% ςτθ Ηϊνθ 
D.  Σα ςθμεία ςτισ ηϊνεσ C και D αντιςτοιχοφν ςτισ περιπτϊςεισ των Εφιβων 7 και 5 
και ςυνδζονται, αντίςτοιχα, με τθν αποτυχία ορκισ διόρκωςθσ τθσ υπογλυκαιμίασ 
και τθν αδυναμία αποφυγισ τθσ υπογλυκαιμίασ λόγω κακισ ρφκμιςθσ, που οδθγοφν 
ςτθν εμφάνιςθ υπεργλυκαιμικϊν και υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. Για τουσ 
υπόλοιπουσ εφιβουσ, τα ποςοςτά ςτισ ηϊνεσ Α και Β αποδεικνφουν τθν 
αποτελεςματικότθτα κατά τθν πρόλθψθ των υπεργλυκαιμιϊν με αποφυγι των 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, αλλά και τθν φπαρξθ μικρϊν αποκλίςεων από τον 
βζλτιςτο ζλεγχο με τάςθ προσ υπεργλυκαιμία ι υπογλυκαιμία ςε κάποιεσ εκ των 
περιπτϊςεων. 
      υνοπτικά, μζςα από τισ δοκιμζσ του αλγορίκμου ελζγχου ςτον πλθκυςμό των 
εφιβων, θ απόδοςθ του ελζγχου προζκυψε ικανοποιθτικι για ζξι από τουσ δζκα 
αςκενείσ, ενϊ κφριο χαρακτθριςτικό ςε πολλζσ περιπτϊςεισ υπιρξε θ εμφάνιςθ 
υψθλϊν μεταγευματικϊν επιπζδων γλυκόηθσ. Σα υπογλυκαιμικά επειςόδια ιταν 
περιοριςμζνα (δφο ςυνολικά), εκ των οποίων μόνο το ζνα ιταν κρίςιμο. Σζλοσ, 
προζκυψε ότι το 80% των εφιβων ανικε ςτισ ηϊνεσ Α και Β τθσ ανάλυςθσ CVGA. 
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Σχιμα 5.15:  Γραφικι παράςταςθ τθσ CVGA για τουσ 10 Εφιβουσ με Δ Σφπου Ι 

 
 
Αποτελζςματα Παιδιϊν 

 
 

 
 

Σχιμα 5.16: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τα Παιδιά 1, 2. Γλυκόηθ αίματοσ (μπλε 
καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 mg/dl 
(κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.16 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τα Παιδιά 3, 4, 5. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 



Κεθάιαην 5. Αμηνιόγεζε 

156 
 

 
 

 
 

 
 

Σχιμα 5.16 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τα Παιδιά 6, 7, 8. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.16 (ςυν.): Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τα Παιδιά 9, 10. Γλυκόηθ 
αίματοσ (μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 
70-180 mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 
      Παρατθρϊντασ τα διαγράμματα γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ για τα 10 παιδιά, 
προκφπτει ότι ο αλγόρικμοσ ελζγχου δεν επιτυγχάνει ρφκμιςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ ςε όλεσ τισ περιπτϊςεισ. υγκεκριμζνα, καταγράφονται κρίςιμα 
υπεργλυκαιμικά και υπογλυκαιμικά επειςόδια για τθν πλειοψθφία των δοκιμϊν, 
κάποια από τα οποία ςυνδζονται με διαταραχζσ γευμάτων. Θ χοριγθςθ των 
προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ δεν επαρκεί για να αποτρζψει τθν εμφάνιςθ 
κρίςιμων μεταγευματικϊν υπεργλυκαιμικϊν επειςοδίων (Παιδιά 1, 3, 4, 6, 8, 10), 
γεγονόσ που ίςωσ ςχετίηεται με τθ χριςθ του λόγου ινςουλίνθσ-υδατανκράκων για 
τον υπολογιςμό των προγευματικϊν δόςεων, ο οποίοσ μπορεί να οδθγιςει ςε 
χοριγθςθ ανεπαρκοφσ ι αντίςτοιχα υπζρμετρθσ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ, 
όταν δεν ανταποκρίνεται ςτθν ευαιςκθςία του ατόμου ςτθν ινςουλίνθ κατά τθν 
περίοδο κατανάλωςθσ του γεφματοσ. Παράλλθλα, παρατθρείται ςυχνά θ εμφάνιςθ 
κρίςιμων υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων λίγεσ ϊρεσ μετά τθ λιψθ των γευμάτων, ωσ 
αποτζλεςμα τθσ αποτυχθμζνθσ διόρκωςθσ προθγοφμενων υπεργλυκαιμικϊν 
επειςοδίων (Παιδιά 1, 3, 4, 8), αλλά και κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ (πχ. Παιδί 3). 
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Ιδιαίτερα ςτισ δοκιμζσ ςτα Παιδιά 1 και 4, καταγράφονται ζντονεσ διακυμάνςεισ των 
επιπζδων γλυκόηθσ και εναλλαγζσ κρίςιμων υπεργλυκαιμικϊν και υπογλυκαιμικϊν 
επειςοδίων ακόμα και ςε κατάςταςθ νθςτείασ και κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, 
παρά τθν κατάλλθλθ προςαρμογι του εφρουσ των παραμζτρων αναλογικοφ και 
διαφορικοφ κζρδουσ και τθσ τιμισ τθσ παραμζτρου KB για τον περιοριςμό του 
βαςικοφ ρυκμοφ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ κατά τθν εφαρμογι του αλγορίκμου ςτα 
παιδιά.  Αντικζτωσ, ο αλγόρικμοσ ελζγχου επιδεικνφει ικανοποιθτικι απόδοςθ κατά 
τισ εφαρμογζσ ςτα Παιδιά 2, 5, 7, 9, κατά τισ οποίεσ δεν καταγράφεται κανζνα 
υπογλυκαιμικό επειςόδιο, ενϊ οι υπεργλυκαιμίεσ είναι μικρισ ζνταςθσ και 
διάρκειασ. Πικανόν, ςτθ μειωμζνθ απόδοςθ του ελεγκτι κατά τθν εφαρμογι του 
ςτα παιδιά, να επιδρά και ο βακμόσ αλθκοφάνειασ των εικονικϊν προφίλ γλυκόηθσ 
ενόσ αρικμοφ παιδιϊν του προςομοιωτι, τα οποία χαρακτθρίηονται ςε οριςμζνεσ 
περιπτϊςεισ από ακραίεσ δυναμικζσ και ςυμπεριφορζσ.  
      Σα παραπάνω προκφπτουν και από τον Πίνακα 5.6, όπου διαφαίνεται ότι ςε 
κάποιεσ από τισ δοκιμζσ, οι υπεργλυκαιμίεσ και οι υπογλυκαιμίεσ καταλαμβάνουν 
μεγάλα ποςοςτά του χρόνου τθσ προςομοίωςθσ, γεγονόσ που αντικατοπτρίηεται και 
ςτισ τιμζσ των δεικτϊν LBGI, HBGI και BGRI,  που είναι υψθλζσ. Με βάςθ τουσ 
δείκτεσ αξιολόγθςθσ του πίνακα επιβεβαιϊνεται θ ικανοποιθτικι απόδοςθ του 
ελεγκτι κατά τθν εφαρμογι του ςτα Παιδιά 2, 5, 7, 9. Σζλοσ, τα αποτελζςματα τθσ 
ανάλυςθσ CVGA (χιμα 5.17) κατά τθν εφαρμογι ελζγχου ςτα παιδιά, κατατάςςουν 
το 20% των ςθμείων ςτθ Ηϊνθ Α, το 40% των ςθμείων ςτθ Ηϊνθ Β, το 30% ςτθ Ηϊνθ 
D και το 10% ςτθ Ηϊνθ Ε. Ο καταμεριςμόσ των ςθμείων ςτισ ηϊνεσ καταδεικνφει τθν 
ικανοποιθτικι απόδοςθ του ελεγκτι ςε κάποιεσ δοκιμζσ, τθν φπαρξθ μικρϊν 
αποκλίςεων από τον βζλτιςτο ζλεγχο με τάςθ προσ υπογλυκαιμία ι υπεργλυκαιμία 
ςε κάποιεσ άλλεσ, αλλά και τθν αποτυχία ρφκμιςθσ τθσ υπογλυκαιμίασ και τθν 
εφαρμογι εςφαλμζνου γλυκαιμικοφ ελζγχου ςε περιπτϊςεισ όπωσ αυτζσ των 
Παιδιϊν 1, 3, 4 και 8. 
 

 
Σχιμα 5.17: Γραφικι παράςταςθ τθσ CVGA για τα 10 Παιδιά με Δ Σφπου Ι 
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Πίνακασ 5.6: Αποτελζςματα ελζγχου γλυκόηθσ κατά τθν εφαρμογι του αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ ςτα 10 Παιδιά 

 
 

Ευρωςτία του προτεινόμενου αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ ωσ προσ τισ 
λανκαςμζνεσ εκτιμιςεισ τθσ ποςότθτασ των περιεχόμενων υδατανκράκων 
ςτα λαμβανόμενα γεφματα 
 
      Κακϊσ ο αλγόρικμοσ ελζγχου δζχεται ωσ εξωτερικι πλθροφορία τθν ποςότθτα 
των περιεχόμενων υδατανκράκων ςτο επικείμενο γεφμα, κρίνεται αναγκαίο να 
αξιολογθκεί θ ικανότθτά του να διαχειρίηεται το ρεαλιςτικό ςενάριο των 
λανκαςμζνων εκτιμιςεων, που είναι πολφ πικανό να παρζχει το άτομο με ΔΣ1. το 
πλαίςιο αυτισ τθσ ενότθτασ, ο αλγόρικμοσ δοκιμάηεται  ςε μεγάλεσ ανακρίβειεσ τθσ 
τάξθσ του 40%, που αντιςτοιχοφν ςε υπερτιμθμζνεσ και υποτιμθμζνεσ εκτιμιςεισ 
τθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων. Σο ςυγκεκριμζνο ςενάριο προςομοίωςθσ 
εφαρμόηεται ςτον εικονικό πλθκυςμό των ενθλίκων, όπου ο αλγόρικμοσ επζδειξε τθ 
βζλτιςτθ απόδοςθ κατά τισ προθγοφμενεσ δοκιμζσ. τα χιματα 5.18 ζωσ 5.27 
παρουςιάηονται τα διαγράμματα γλυκόηθσ αίματοσ και υποδόριασ ινςουλίνθσ για 
κάκε αςκενι κατά τθν ανακοίνωςθ 40% μεγαλφτερθσ (άνω γράφθμα) και 40% 
μικρότερθσ (κάτω γράφθμα) ποςότθτασ υδατανκράκων. Επιπλζον, ςτουσ Πίνακεσ 
5.7 και 5.8 καταγράφονται οι αρικμθτικοί δείκτεσ αξιολόγθςθσ τθσ απόδοςθσ του 
αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ για το ςυγκεκριμζνο ςενάριο προςομοίωςθσ. 

 
 

 μζςθ 
τιμι 

γλυκόηθσ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

προγευ-
ματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 μετα-
γευματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 υπογλυ-
καιμία 

(%) 

 υπεργλυ-
καιμία 

(%) 

φυςιο-
λογικι 

γλυκαιμία 
(%) 

LBGI HBGI BGRI 

Παιδί 1 123.07 125.62 129.53 20.47 19.03 60.50 3.88 2.55 6.43 

Παιδί 2 140.79 130.87 143.06 0 0 100 0 2.10 2.10 

Παιδί 3 134.43 117.28 172.68 14.40 21.29 64.31 3.11 3.67 6.78 

Παιδί 4 119.75 135.82 115.68 13.14 16.14 70.72 3.36 2.23 5.59 

Παιδί 5 131.36 149 114.14 0 0.63 99.37 0.31 1.76 2.07 

Παιδί 6 143.87 127.33 175.54 0 13.85 86.15 0.20 3.09 3.29 

Παιδί 7 126.42 135.91 114.60 0 0 100 0.05 1.06 1.11 

Παιδί 8 183.68 100.58 267.61 17.47 37.62 44.91 3.98 12.22 16.20 

Παιδί 9 130.73 132.38 129.55 0 5.37 94.63 0.28 1.82 2.10 

Παιδί 10 154.10 113.24 215.96 0 22.51 77.49 0.32 5.20 5.52 

Μζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

138.82 
(18.80) 

126.80 
(13.62) 

157.84 
(50.92) 

6.55 
(8.66) 

13.64 
(12.28) 

79.81 
(19.37) 

1.55 
(1.77) 

3.57 
(3.26) 

5.12 
(4.40) 
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Σχιμα 5.18: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 1 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 

 
 

Σχιμα 5.19: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 2 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.20: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 3 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 

      
 

Σχιμα 5.21: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 4 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.22: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 5 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 

        
 

Σχιμα 5.23: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 6 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.24: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 7 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 

      

 
 

Σχιμα 5.25: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 8 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Σχιμα 5.26: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 9 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 

 

         
 

Σχιμα 5.27: Αποτελζςματα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ για τον Ενιλικα 10 με εφαρμογι 40% 
υπερεκτιμιςεων (άνω γράφθμα) και 40% υποτιμιςεων (κάτω γράφθμα). Γλυκόηθ αίματοσ 
(μπλε καμπφλθ), υποδόρια ινςουλίνθ (πράςινθ καμπφλθ), αποδεκτά όρια γλυκόηθσ 70-180 
mg/dl (κόκκινεσ γραμμζσ) 
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Πίνακασ 5.7: Αποτελζςματα για τθν περίπτωςθ ανακριβειϊν ςτισ ανακοινϊςεισ των 
γευμάτων(40% υπερεκτιμθμζνεσ ποςότθτεσ υδατανκράκων+ 

 μζςθ 
τιμι 

γλυκόηθσ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

προγευ-
ματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 μετα-
γευματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

υπογλυ
-καιμία 

(%) 

υπεργλυ- 
καιμία 

(%) 

φυςιο-
λογικι 

γλυκαιμία 
(%) 

LBGI HBGI BGRI 

Ενιλικασ 1 122.94 116.79 128.50 0 0 100 0.33 1.10 1.43 

Ενιλικασ 2 117.92 115.13 112.87 0 0 100 0.12 0.49 0.61 

Ενιλικασ 3 123.89 130.63 109.99 7.18 0.52 92.30 1.27 1.51 2.78 

Ενιλικασ 4 120.57 123.61 116.50 2.11 0 97.89 0.69 0.94 1.63 

Ενιλικασ 5 122.60 117.88 120.92 0 0 100 0.19 0.75 0.94 

Ενιλικασ 6 123.09 110.53 121.81 4.26 0 95.74 0.76 1.27 2.03 

Ενιλικασ 7 114.29 117.30 105.63 6.74 1.89 91.37 1.62 1.08 2.70 

Ενιλικασ 8 111.15 100.22 104.10 6.18 0 93.82 1.53 0.7 2.23 

Ενιλικασ 9 123.98 130.24 129.55 7.26 0 92.74 1.11 1.29 2.40 

Ενιλικασ 10 130.36 117.85 137.32 0 0 100 0.07   1.29 1.36 

Μζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

121.08 
(5.45) 

118.02 
(8.96) 

118.72 
(10.92) 

3.37 
(3.28) 

0.24 
(0.60) 

96.39 
(3.60) 

0.77 
(0.59) 

1.04 
(0.32) 

1.81 
(0.74) 

 
 
Πίνακασ 5.8: Αποτελζςματα για τθν περίπτωςθ ανακριβειϊν ςτισ ανακοινϊςεισ των 
γευμάτων(40% υποτιμθμζνεσ ποςότθτεσ υδατανκράκων+ 

 μζςθ 
τιμι 

γλυκόηθσ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

προγευ-
ματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

 μετα-
γευματικι 

γλυκόηθ 
αίματοσ 
(mg/dl) 

υπογλυ
-καιμία 

(%) 

υπεργλυ- 
καιμία 

(%) 

φυςιο-
λογικι 

γλυκαιμία 
(%) 

LBGI HBGI BGRI 

Ενιλικασ 1 149.12 145.38 163.79 0 9.96 90.04 0.01 3.34 3.35 

Ενιλικασ 2 143.91 137.79 148.58 0 0 100 0 2.30 2.30 

Ενιλικασ 3 154.61 159.28 156.41 0 8.59 91.41 0 3.76 3.76 

Ενιλικασ 4 132.11 112.78 161.08 0 9.07 90.93 0.43 2.07 2.50 

Ενιλικασ 5 151.93 148.16 168.02 0 6.26 93.74 0 3.28 3.28 

Ενιλικασ 6 154.39 135.78 167.73 0 12.55 87.45 0 3.78 3.78 

Ενιλικασ 7 140.22 133.74 146.95 0 1.89 98.11 0.02 2.10 2.12 

Ενιλικασ 8 138.95 130.30 144.79 0 0 100 0 1.74 1.74 

Ενιλικασ 9 154.19 160.75 169.97 0 17.18 82.82 0.13 4.47 4.60 

Ενιλικασ 10 154.09 139.66 171.66 0 13.37 86.63 0   3.85 3.85 

Μζςθ Σιμι 
(± Συπικι 
Απόκλιςθ) 

147.35 
(8.06) 

140.36 
(14.12) 

159.90 
(10.11) 

0 
(0) 

7.89 
(5.84) 

92.11 
(5.84) 

0.06 
(0.14) 

3.07 
(0.94) 

3.13 
(0.92) 



Κεθάιαην 5. Αμηνιόγεζε 

166 
 

      Λαμβάνοντασ υπόψθ τα γραφιματα γλυκόηθσ-ινςουλίνθσ αλλά και τα ςτοιχεία 
των πινάκων, διαπιςτϊνεται ότι ο αλγόρικμοσ ελζγχου αποκρίνεται αποτελεςματικά 
ακόμα και ςτθν περίπτωςθ των πολφ μεγάλων ανακριβειϊν, που ειςιχκθςαν ςτο 
πλαίςιο του πειράματοσ. Κατά τθν υπερεκτίμθςθ τθσ ποςότθτασ των 
υδατανκράκων, παρατθροφνται κάποια υπογλυκαιμικά επειςόδια, τα οποία, 
ωςτόςο, ςτθν πλειοψθφία τουσ δεν είναι κρίςιμα. υγκεκριμζνα, μόνο ζνα 
υπογλυκαιμικό επειςόδιο αντιςτοιχεί ςε κατϊτερθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ αίματοσ 
ίςθ με 50 mg/dl, ενϊ για τα υπόλοιπα επειςόδια θ κατϊτερθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ 
δεν καταγράφεται κάτω από τα 58-60 mg/dl. Θ φυςιολογικι γλυκαιμία 
καταλαμβάνει για όλουσ τουσ αςκενείσ ζνα υψθλό ποςοςτό του χρόνου τθσ 
προςομοίωςθσ, ενϊ οι χαμθλζσ τιμζσ των δεικτϊν LBGI, HBGI και BGRI, που 
ςυνδζονται με τον κίνδυνο υπεργλυκαιμιϊν και υπογλυκαιμιϊν, καταδεικνφουν τθν 
ικανότθτα επίτευξθσ ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου ακόμα και υπό τθν παρουςία 
τζτοιων μεγάλων ςφαλμάτων. Κατά τθν υποτίμθςθ τθσ ποςότθτασ των 
υδατανκράκων, καταγράφονται μικρισ ι μεγαλφτερθσ διάρκειασ υπεργλυκαιμικά 
επειςόδια, τα οποία, ωςτόςο, δεν είναι κρίςιμθσ ςθμαςίασ, κακϊσ αντιςτοιχοφν ςε 
μζγιςτεσ ςυγκεντρϊςεισ γλυκόηθσ αίματοσ τθσ τάξθσ των 190-220 mg/dl. Δεδομζνθσ 
τθσ ειςαγωγισ των μεγάλου βακμοφ ανακριβειϊν, τα υπεργλυκαιμικά επειςόδια 
αυτισ τθσ ζνταςθσ μποροφν να κεωρθκοφν αμελθτζα. Θ μεγάλθ διάρκεια του 
διαςτιματοσ φυςιολογικισ γλυκαιμίασ και οι όχι ιδιαίτερα υψθλζσ τιμζσ των  HBGI 
και BGRI για τθν πλειοψθφία των δοκιμϊν υπογραμμίηουν τθν αποτελεςματικι 
απόκριςθ του ελεγκτι κατά τθν αφξθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ αίματοσ με 
παράλλθλθ πρόλθψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων.  
       
      υνοψίηοντασ, τα αποτελζςματα τθσ αξιολόγθςθσ του προτεινόμενου 
ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ αναδεικνφουν τθν ικανότθτά του να ρυκμίηει τα 
επίπεδα γλυκόηθσ, λαμβάνοντασ υπόψθ δεδομζνα που είναι διακζςιμα ςτθν κλινικι 
πράξθ, όπωσ οι θμεριςιεσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ, ο λόγοσ ινςουλίνθσ- 
υδατανκράκων και οι ποςότθτεσ των περιεχόμενων υδατανκράκων ςτα 
λαμβανόμενα γεφματα. Θ διαρκισ προςαρμογι των παραμζτρων του ελεγκτι και θ 
πρόβλεψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων ενιςχφουν ουςιαςτικά τθν προςπάκεια 
επίτευξθσ ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου. Από τθν εφαρμογι του ελεγκτι ςτουσ 
εικονικοφσ πλθκυςμοφσ του προςομοιωτι UVa T1DM, προκφπτει υψθλι απόδοςθ 
ςτθν περίπτωςθ των ενθλίκων, καλι απόδοςθ για τθν πλειοψθφία των εφιβων και 
μειωμζνθ απόδοςθ για τθν πλειοψθφία των παιδιϊν. Με βάςθ τθν CVGA ανάλυςθ, 
το 100% των ενθλίκων, το 80% των εφιβων και το 60% των παιδιϊν  ανικουν ςτισ 
Ηϊνεσ Α και Β. Αναμφίβολα, τα περικϊρια βελτίωςθσ του προτεινόμενου 
ςυςτιματοσ ελζγχου γλυκόηθσ παραμζνουν διευρυμζνα και θ ανάγκθ περαιτζρω 
αξιολόγθςθσ είναι φψιςτθσ ςθμαςίασ για τθν εξζλιξθ του εν λόγω ςυςτιματοσ.    

 
 
 
 
 



 

 

 
 
Κεφάλαιο 6 
 

Συμπεράςματα- Μελλοντική Έρευνα 
 
 
 
 
 
6.1. Ειςαγωγι 
 
      Ο Δ αποτελεί μια χρόνια μεταβολικι πάκθςθ που αφορά ζνα διαρκϊσ 
αυξανόμενο ποςοςτό του παγκόςμιου πλθκυςμοφ. Κακϊσ ςχετίηεται με τθν 
εμφάνιςθ βραχυχρόνιων και μακροχρόνιων επιπλοκϊν, εγκλωβίηει το πάςχον άτομο 
ςε ςυνκικεσ διαβίωςθσ μειωμζνθσ ποιότθτασ, είτε λόγω των προβλθμάτων που 
δθμιουργεί θ φυςιοπακολογία τθσ ίδιασ τθσ αςκζνειασ είτε λόγω των μεκόδων 
διαχείριςθσ αυτισ, που ςυχνά επιβάλλουν περιοριςτικοφσ όρουσ ςτθν 
κακθμερινότθτα του ατόμου με Δ. Θ άρςθ αυτϊν των περιοριςμϊν μζςω τθσ 
πρόλθψθσ των  ςυνδεόμενων με τον Δ επιπλοκϊν και τθσ βελτίωςθσ τθσ ποιότθτασ 
ηωισ του διαβθτικοφ ατόμου επιτυγχάνεται χάρθ ςτθν ζρευνα, που δθμιουργεί νζεσ 
προοπτικζσ και εμφανίηει όλο και περιςςότερεσ επιλογζσ για τθ διαχείριςθ του Δ. 
τθν περίπτωςθ των ατόμων με ΔΣ1, που είναι πλιρωσ ινςουλινο-εξαρτϊμενα, 
κφρια επιλογι για τθν αντιμετϊπιςθ τθσ νόςου αποτελεί θ εξωγενισ χοριγθςθ 
ινςουλίνθσ. Θ ανάπτυξθ τεχνολογιϊν για τθν παρακολοφκθςθ των επιπζδων 
γλυκόηθσ (ΔΜΓ) και τθν εξωγενι χοριγθςθ ινςουλίνθσ (πολλαπλζσ ενζςιμεσ δόςεισ, 
αντλίεσ ςυνεχοφσ ζγχυςθσ) κατά τα τελευταία χρόνια ζχει ενιςχφςει ουςιαςτικά τθ 
διαδικαςία του γλυκαιμικοφ ελζγχου, επιτρζποντασ ςτο άτομο με ΔΣ1 να ρυκμίηει 
τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ και να ακολουκεί ζναν ςχετικά ελεφκερο τρόπο ηωισ. 
Προσ αυτι τθν κατεφκυνςθ, θ ζρευνα ζχει ςτραφεί ςτθν ανάπτυξθ ενόσ 
ςυςτιματοσ, που κα υποκακιςτά πλιρωσ τθ λειτουργία του φυςιολογικοφ 
παγκρζατοσ, προςαρμόηοντασ με αυτόματο τρόπο τθ χοριγθςθ ινςουλίνθσ ςτισ 
απαιτιςεισ του οργανιςμοφ, όπωσ αυτζσ κακορίηονται από τα επίπεδα γλυκόηθσ, 
από διαταραχζσ όπωσ θ τροφι και θ φυςικι άςκθςθ και από μια ςειρά άλλων 
παραγόντων. Ζνα τζτοιο ςφςτθμα καλείται «Σεχνθτό Πάγκρεασ» και περιλαμβάνει 
μια ΔΜΓ, ζναν προθγμζνο αλγόρικμο ελζγχου και μια αντλία ςυνεχοφσ ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ. 
       το πλαίςιο τθσ παροφςασ διπλωματικισ εργαςίασ αναπτφχκθκε και 
αξιολογικθκε ζνασ αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ που βαςίηεται ςτον Αναλογικό 
Διαφορικό Ζλεγχο με Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ (Fading Memory Proportional Derivative-
FMPD).  Ο αλγόρικμοσ ενςωματϊνει μια ςειρά ςτρατθγικϊν με ςτόχο τθν επίτευξθ 
ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου. τθ ςυνζχεια, παρουςιάηονται τα ςυμπεράςματα που 
προζκυψαν κατά τθν αξιολόγθςθ του ελεγκτι κακϊσ και  οι δρόμοι ζρευνασ που 
εκκινοφν από τθν περαιτζρω εξζλιξθ του προτεινόμενου αλγορίκμου. 
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6.2. υμπεράςματα 
 
      Για τθν ανάπτυξθ του προτεινόμενου αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ 
χρθςιμοποιείται ο Αναλογικόσ Διαφορικόσ Ζλεγχοσ με Εξαςκζνθςθ Μνιμθσ (Fading 
Memory Proportional Derivative-FMPD). Δεχόμενοσ ωσ ειςόδουσ προθγοφμενα 
επίπεδα γλυκόηθσ, προθγοφμενουσ ρυκμοφσ ζγχυςθσ ινςουλίνθσ και πλθροφορίεσ 
γευμάτων, και αξιοποιϊντασ πλθροφορίεσ διακζςιμεσ από τθν κλινικι πράξθ, όπωσ 
οι θμεριςιεσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ και ο λόγοσ ινςουλίνθσ-υδατανκράκων, ο 
αλγόρικμοσ ελζγχου εκτιμά ςε πραγματικό χρόνο τον βαςικό ρυκμό ζγχυςθσ 
ινςουλίνθσ και τισ προγευματικζσ δόςεισ ινςουλίνθσ, ςε περίπτωςθ κατανάλωςθσ 
γευμάτων. Ο αλγόρικμοσ διακζτει μθχανιςμό διαρκοφσ αναπροςαρμογισ των 
παραμζτρων του και του επικυμθτοφ επιπζδου γλυκόηθσ, με ςτόχο τθν ζγκαιρθ 
«ςφλλθψθ» των μεταβολϊν και των διαφοροποιιςεων του χαρακτιρα του 
μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ για τθν ορκι απόκριςθ του αλγορίκμου ςε κάκε χρονικι 
ςτιγμι. Προσ αυτι τθν κατεφκυνςθ, ο αλγόρικμοσ ενςωματϊνει, επιπλζον, ζνα 
γραμμικό μοντζλο πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ, που ανανεϊνει 
ςε πραγματικό χρόνο τισ παραμζτρουσ του με βάςθ τα πιο πρόςφατα δεδομζνα, και 
ανιχνεφει ζγκαιρα επερχόμενα υπογλυκαιμικά επειςόδια, πραγματοποιϊντασ ςτθ 
ςυνζχεια κατάλλθλεσ τροποποιιςεισ ςτον ρυκμό ζγχυςθσ ινςουλίνθσ. 
        Σο προτεινόμενο ςφςτθμα ελζγχου γλυκόηθσ αξιολογικθκε in silico με 
εφαρμογι του αλγορίκμου ςτουσ 10 ενιλικεσ, τουσ 10 εφιβουσ και τα 10 παιδιά 
του εικονικοφ πλθκυςμοφ του προςομοιωτι UVa T1DM.  Εφόςον κακζνασ από 
αυτοφσ τουσ πλθκυςμοφσ  χαρακτθρίηεται από τθ διαφοροποίθςθ των παραμζτρων 
των ατόμων που τον απαρτίηουν, μπορεί να αποτελζςει ζνα μικρό αλλά αξιόπιςτο 
δείγμα για τθν εξζταςθ τθσ απόδοςθσ του ελεγκτι. Οι πολλαπλζσ δοκιμζσ που 
πραγματοποιικθκαν ςτόχευαν ςτθν αξιολόγθςθ τθσ ικανότθτασ του ελεγκτι να 
διαχειρίηεται καταςτάςεισ νθςτείασ, διαταραχζσ γευμάτων, διαφοροποιιςεισ του 
μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1, κακυςτεριςεισ λόγω τθσ 
χριςθσ του υποδόριου χϊρου και ανακρίβειεσ λόγω τθσ φπαρξθσ κορφβου κατά τθ 
μζτρθςθ τθσ υποδόριασ γλυκόηθσ. Σα αποτελζςματα των δοκιμϊν κατζδειξαν 
υψθλι απόδοςθ του ελεγκτι κατά τισ δοκιμζσ με τουσ 10 ενιλικεσ, ικανοποιθτικι 
απόδοςθ για ζναν ςθμαντικό αρικμό δοκιμϊν με τουσ εφιβουσ και μειωμζνθ 
απόδοςθ κατά τθν πλειοψθφία των δοκιμϊν με τα παιδία. Με βάςθ τθ CVGA 
ανάλυςθ, το 100% των ενθλίκων, το 80% των εφιβων και το 60% των παιδιϊν  
ανικουν ςτισ Ηϊνεσ Α και Β. Πιο ςυγκεκριμζνα, ςτθν περίπτωςθ του ενιλικου 
πλθκυςμοφ, αλλά και κάποιων εφιβων και παιδιϊν, ο ελεγκτισ επιτυγχάνει ορκό 
γλυκαιμικό ζλεγχο, διατθρϊντασ τα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ εντόσ των 
αποδεκτϊν ορίων για ςυντριπτικά ποςοςτά του ςυνολικοφ χρόνου τθσ 
προςομοίωςθσ, αποτρζποντασ τα κρίςιμα υπεργλυκαιμικά επειςόδια (επίπεδα 
γλυκόηθσ αίματοσ μεγαλφτερα των 280 mg/dl), ιδίωσ μετά τθν κατανάλωςθ 
γεφματοσ, με παράλλθλθ πρόλθψθ των κρίςιμων υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων 
(επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ μικρότερα των 60 mg/dl) . τισ περιπτϊςεισ των εφιβων 
και των παιδιϊν, όπου προκφπτει μθ αποδοτικόσ ζλεγχοσ, παρατθροφνται ωσ επί το 
πλείςτον μεταγευματικά υπεργλυκαιμικά επειςόδια υψθλισ ζνταςθσ (επίπεδα 
γλυκόηθσ αίματοσ μεγαλφτερα των 220 mg/dl), που ςυχνά ακολουκοφνται από 
κρίςιμα υπογλυκαιμικά επειςόδια. Θ αδυναμία αποφυγισ των μεταγευματικϊν 
υπεργλυκαιμιϊν, παρά τθ χοριγθςθ προγευματικϊν δόςεων ινςουλίνθσ, ίςωσ 
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ςχετίηεται με τθν ανεπαρκι ρφκμιςθ του δείκτθ ICR, ο οποίοσ μπορεί να οδθγεί ςε 
υπολογιςμό λανκαςμζνου bolus ινςουλίνθσ, εάν δεν ανταποκρίνεται ςτθν 
ευαιςκθςία του ατόμου ςτθν ινςουλίνθ κατά τθν περίοδο κατανάλωςθσ του 
γεφματοσ. Επιπρόςκετα, ο χρονικόσ ορίηοντασ πρόβλεψθσ 30 λεπτϊν που 
χρθςιμοποιείται για τθν πρόβλεψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων είναι πικανό 
να μθν εξαςφαλίηει ςε όλεσ τισ περιπτϊςεισ τθν ζγκαιρθ απόκριςθ του ελεγκτι, 
προκειμζνου τα αποτελζςματα τθσ διακοπισ τθσ χοριγθςθσ ινςουλίνθσ να 
αποτυπϊνονται μζςω τθσ αποφυγισ επερχόμενων υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. 
Σζλοσ, ςτθ μειωμζνθ απόδοςθ  μπορεί να διαδραματίηει κάποιο ρόλο και ο βακμόσ 
αλθκοφάνειασ των εικονικϊν προφίλ γλυκόηθσ μερικϊν εκ των αςκενϊν του 
προςομοιωτι, τα οποία χαρακτθρίηονται ςε κάποιεσ περιπτϊςεισ από ακραίεσ 
δυναμικζσ και ςυμπεριφορζσ. 
     τθ ςυνζχεια, για τθν αξιολόγθςθ τθσ ευρωςτίασ του αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ ωσ προσ τισ λανκαςμζνεσ εκτιμιςεισ τθσ ποςότθτασ των περιεχόμενων 
υδατανκράκων ςτα λαμβανόμενα γεφματα, πραγματοποιικθκαν υπολογιςτικά 
πειράματα με χριςθ των 10 ενθλίκων, που περιελάμβαναν υπερεκτιμιςεισ και 
υποτιμιςεισ τθσ ποςότθτασ των υδατανκράκων, τθσ τάξθσ του 40%. Από τα 
αποτελζςματα αυτϊν των πειραμάτων προκφπτει θ ικανοποιθτικι απόδοςθ του 
ελεγκτι, ακόμθ και ςτθν περίπτωςθ ζκκεςισ του ςε μεγάλεσ ανακρίβειεσ, κακϊσ 
επιτυγχάνεται θ διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ εντόσ των αποδεκτϊν ορίων για 
το μεγαλφτερο μζροσ του χρόνου τθσ προςομοίωςθσ, ενϊ όταν καταγράφονται 
υπογλυκαιμικά ι υπεργλυκαιμικά επειςόδια, αυτά είναι ςτθν ςυντριπτικι τουσ 
πλειοψθφία μικρισ διάρκειασ και ζνταςθσ, τόςο ςτθν περίπτωςθ των 
υπερεκτιμιςεων, όςο και ςτθν περίπτωςθ των υποτιμιςεων. Θ επίτευξθ ορκοφ 
γλυκαιμικοφ ελζγχου ακόμθ και υπό ςυνκικεσ μεγάλων ςφαλμάτων αποκαλφπτει 
τθν ικανότθτα του ελεγκτι να προςαρμόηεται ςε ποικίλεσ καταςτάςεισ, κακϊσ και 
να διαχειρίηεται τισ διαφορετικζσ ςυμπεριφορζσ του μεταβολιςμοφ γλυκόηθσ, που 
υφίςτανται μεταξφ των ατόμων με ΔΣ1, ακόμθ και ςε τζτοιεσ περιπτϊςεισ 
ςφαλμάτων.  
       Λαμβάνοντασ υπόψθ τα παραπάνω ςτοιχεία, διαπιςτϊνεται ότι θ καλι απόδοςθ 
που επιδεικνφει ο προτεινόμενοσ αλγόρικμοσ ελζγχου γλυκόηθσ για όλουσ τουσ 
ενιλικεσ αλλά και για κάποιουσ από τουσ εφιβουσ και για κάποια παιδιά, αποτελεί 
ζνδειξθ  ορκισ ςχεδίαςθσ, αυξάνει τισ προςδοκίεσ για περαιτζρω εξζλιξθ του 
αλγορίκμου και υπογραμμίηει τθν ανάγκθ επιπλζον αξιολόγθςθσ του ελεγκτι κακϊσ 
και εφαρμογισ βελτιϊςεων, προκειμζνου θ υψθλι απόδοςθ να γενικευτεί για το 
ςφνολο του πλθκυςμοφ του προςομοιωτι UVa T1DM και να επιβεβαιωκεί μζςα 
από τθν αξιολόγθςθ και ςε άλλουσ πλθκυςμοφσ ατόμων με ΔΣ1. 
 
 

6.3. Μελλοντικι Ζρευνα 
 
       Σα αποτελζςματα από τθν αξιολόγθςθ του προτεινόμενου αλγορίκμου ελζγχου 
γλυκόηθσ  κεωροφνται ενκαρρυντικά αλλά παράλλθλα υπογραμμίηουν τθν ανάγκθ 
εφαρμογισ περαιτζρω βελτιϊςεων, προκειμζνου να ενιςχυκεί θ αποδοτικότθτά του 
και να διαςφαλιςτεί θ επίτευξθ ορκοφ γλυκαιμικοφ ελζγχου ςε κάκε περίπτωςθ. Για 
τθν κατανόθςθ των τρωτϊν ςθμείων του αλγορίκμου με ςτόχο τθν προςκικθ 
βελτιϊςεων κεωρείται ςθμαντικι θ περαιτζρω αξιολόγθςι του, λαμβάνοντασ 
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υπόψθ και τθ διαφοροποίθςθ του χαρακτιρα του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ για 
το άτομο κατά τθ διάρκεια τθσ θμζρασ, ςτοιχείο που δεν μοντελοποιείται από τον 
προςομοιωτι που χρθςιμοποιικθκε. Θ επζκταςθ τθσ εν λόγω μελζτθσ  μζςα από 
τθν εφαρμογι βελτιϊςεων επικεντρϊνεται ςτα παρακάτω ςθμεία: 

 Για τθν εξζλιξθ του αλγορίκμου κρίνεται απαραίτθτθ θ διερεφνθςθ νζων 
μοντζλων πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ μζςα από τθ 
χρθςιμοποίθςθ προθγμζνων τεχνικϊν μοντελοποίθςθσ, που κα λαμβάνουν 
υπόψθ τα δεδομζνα του αςκενοφσ. τόχο αποτελεί θ αφξθςθ τθσ ακρίβειασ 
και τθσ αξιοπιςτίασ των προβλζψεων κατά τθ χριςθ ενόσ χρονικοφ ορίηοντα 
πρόβλεψθσ μεγαλφτερου τθσ μιασ ϊρασ, προκειμζνου να  εξαςφαλίηεται θ 
ζγκαιρθ πρόβλεψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων. 

 Θ απόδοςθ του αλγορίκμου ελζγχου κα μποροφςε να ενιςχυκεί μζςα από 
τθν ενςωμάτωςθ ςε αυτόν ενόσ αλγορίκμου ενθμζρωςθσ του επικυμθτοφ 
επιπζδου γλυκόηθσ, ο οποίοσ κα χρθςιμοποιεί δεδομζνα γλυκόηθσ, 
ινςουλίνθσ, γευμάτων αλλά και κλινικά διακζςιμεσ πλθροφορίεσ όπωσ ο 
δείκτθσ τθσ γλυκοηυλιωμζνθσ αιμοςφαιρίνθσ, θ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ 
και οι θμεριςιεσ απαιτιςεισ ςε ινςουλίνθ.  

 Ενδιαφζρον παρουςιάηει και το ηιτθμα τθσ διαχείριςθσ των διαταραχϊν 
γεφματοσ, που απαιτεί αναμφίβολα μια πιο ειδικι προςζγγιςθ. 
υγκεκριμζνα, για τον προςδιοριςμό τθσ προγευματικισ δόςθσ ινςουλίνθσ 
κα μποροφςε να χρθςιμοποιθκεί κάποιοσ πρωτότυποσ αλγόρικμοσ 
προςαρμογισ ςε πραγματικό χρόνο του λόγου ινςουλίνθσ-υδατανκράκων 
(ICR) ςτθν ευαιςκθςία του ατόμου  ςτθν ινςουλίνθ, μζςα από τθ χριςθ 
κλινικά διακζςιμων δεδομζνων του ατόμου, δεδομζνων γλυκόηθσ, 
ινςουλίνθσ και, πικανϊσ, κάποιου μοντζλου μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. 
Μια άλλθ λφςθ αποτελεί και θ ανάπτυξθ ενόσ αλγορίκμου ανίχνευςθσ των 
γευμάτων μζςα από τθν παρατιρθςθ των μεταβολϊν των ςυγκεντρϊςεων 
τθσ γλυκόηθσ, που κα εκκινεί τθν αυτόματθ απόκριςθ του ελεγκτι, χωρίσ να 
απαιτείται θ ειςαγωγι των πλθροφοριϊν του γεφματοσ από το άτομο. 

   Για τθν αποτελεςματικι διαχείριςθ των υψθλϊν επιπζδων γλυκόηθσ με 
παράλλθλθ πρόλθψθ των υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, κωρείται 
απαραίτθτθ θ μετατροπι του ςυςτιματοσ ςε διορμονικό, μζςα από τθν 
ζνταξθ ενόσ αλγορίκμου εκτίμθςθσ του ρυκμοφ ζγχυςθσ γλυκαγόνθσ ςτο 
ςφςτθμα ελζγχου τθσ γλυκόηθσ. Σο φαρμακοδυναμικό προφίλ τθσ 
γλυκαγόνθσ εξαςφαλίηει ταχφτερθ και αποτελεςματικότερθ πρόλθψθ τθσ 
υπογλυκαιμίασ ςε ςφγκριςθ με τθν απλι διακοπι τθσ χοριγθςθσ τθσ 
ινςουλίνθσ. Θ χριςθ τθσ γλυκαγόνθσ παράλλθλα με τθ χριςθ τθσ ινςουλίνθσ, 
και όχι απλά ωσ ζνα μζτρο αντιμετϊπιςθσ τθσ υπογλυκαιμίασ, αναμφίβολα 
κα βελτιϊςει τθν απόδοςθ του αλγορίκμου ελζγχου γλυκόηθσ και κα τον 
καταςτιςει ικανό να αποκρίνεται με επιτυχία ςε κάκε είδουσ διαταραχζσ και 
προκλιςεισ, που επιδροφν ςτον μθχανιςμό μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ. 

 Θ παραπάνω προςαρμογι κα επιτρζψει ςτον αλγόρικμο ελζγχου γλυκόηθσ 
να λάβει υπόψθ και να διαχειριςτεί μια επιπλζον εξωτερικι διαταραχι, τθ 
φυςικι άςκθςθ, θ οποία αποτελεί για ζναν μεγάλο αρικμό ατόμων 
αναπόςπαςτο τμιμα τθσ κακθμερινότθτάσ τουσ. Ο κίνδυνοσ των 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, που ακολουκοφν ςυχνά τθν ζντονθ φυςικι 
δραςτθριότθτα, ελαχιςτοποιείται μζςα από τθν παράλλθλθ χοριγθςθ 



                                                                                                               6.3. Μειινληηθή Έξεπλα  

171 
 

γλυκαγόνθσ από τον ελεγκτι, ενϊ θ χριςθ δεδομζνων φυςικισ άςκθςθσ από 
το μοντζλο πρόβλεψθσ των μελλοντικϊν επιπζδων γλυκόηθσ εξαςφαλίηει τθν 
ςυνεκτίμθςθ αυτοφ του παράγοντα κατά τθν πρόβλεψθ επικείμενων 
υπογλυκαιμικϊν επειςοδίων, ενεργοποιϊντασ τθν απόκριςθ του ελεγκτι 
γλυκόηθσ και τθν κατάλλθλθ προςαρμογι των ρυκμϊν ζγχυςθσ ινςουλίνθσ 
και γλυκαγόνθσ.  
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