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論文内容の要 旨

本論文は，臨床医学的にも重要な薬剤投与法の最適化問題に対して，制御工学の立場から検討したも

のである。すなわち，薬剤の生体内動態の解析モデルとして古くから採用されているコンパートメント

システムに関し，そのインパルス制御問題について理論的に解析し，さらにその結果を応用して，薬剤

の最適投与問題に理論的検討を与えている。本論文はこれらの研究成果をまとめたものであり，全 6 章

から成り立っている。

第 1 章は緒論であり，臨床医学に対するシステム制御理論の応用に関する研究における本問題の位置

づけを行っている。

第 2 章では，コンパートメン卜システムの可到達性について論じている。まず，一般の単一入力定常

線形離散時間システムについて，非負入力による可到達な状態の集合の性質を明らかにし，ついで，コ

ンパートメントシステムの可到達集合の性質を示している。

第 3 章では，コンパートメントシステムのインパルス入力による最適制御問題について論じている。

対象とするコンパートメントシステムは non-oscillatory な性質を有するコンパートメントシステムに

限定し，単一の制約条件を有する最適化問題について，その最適解が，インパルス応答から容易に求め

られる行列により表現されることを示している。ついで，制約条件が複数個存在する場合の最適化問題

について，その最適解を求めるアルゴリズムを導出している。

第 4 章では，薬剤の最適投与問題について論じている。薬剤の最適投与問題がコンパートメン卜シス

テムにおけるインパルス最適制御問題に帰着される乙とを論じ，さらに，最適解に基づいた最適投与法

の特徴を明らかにしている。
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第 5 章では，前章までの結果を実行するに際し必要となるコンパートメントシステム・アナリシスの

ための数値計算プログラムパッケージについて論じている。すなわち，コンパートメン卜システムをモ

デソレとして使用する際に必要な構造可同定性や実現可能性の検討，システムの制御に関した可到達性の

検討，および実験結果からのインパルス応答の同定，最適制御問題の求解について，一括して数値計算

をするためのプログラムパッケージを開発し，その構造と機能，および適用結果を示している D

最後 iζ，第 6 章では，本論文における結論的な記述を行っている。

論文の審査結果の要旨

コンパートメントシステムは，いくつかの機能的分布相から構成された複合システムで，生体におけ

るトレーサ物質や薬剤の動態解析のための数理モデルとして汎用されている D

本論文は，コンパートメン卜システムの最適制御に関し，一定条件下の最適化問題について新しい最

適解の求解法を提案し，さらにその結果を応用して，薬剤の最適投与問題に理論的検討を加えたもので

あり，その主要な成果を要約すると，次のとおりである。

(1) 一般の単一非負入力，定常線形離散時間システムについて，その最大可到達集合の性質を明らかに

し，さらに，対象をコンパートメン卜システムに限定した場合の最大可到達集合の性質を導いている。

(2) non-osci 11 atory なコンパートメントシステムにおいて，単一の制約条件下のインパルス入力に

よる最適化問題について考察し，その最適解をインパルス応答を用いて具体的に表現する公式を導い

ている。さらに，制約条件が複数個存在する場合のインパルス入力による最適化問題について考察し，

その最適解を求めるアルゴリズムを導出している。

(3) 薬剤の最適投与問題がコンパートメン卜システムにおけるインパルス最適制御問題に帰着されるこ

とに着目し，この最適解に基づき，最適投与法における投与間隔と維持量との関係などの特徴を明ら

かにし，かっ，その臨床医学的意義について検討している。

(4) コンパートメントシステムをモデルとして使用する際に必要な一連の数値計算の問題，すなわち，

構造可同定性，実現可能性，および可到達性の検討，さらにインパルス応答の同定，最適制御の求解

について，一括した数値計算7
0

ログラムパッケージを開発している。

以上のように本論文は，コンパートメントシステムの最適制御について実用的な求解法を導くととも

に，薬剤投与法に学術的かっ臨床医学的に有用な知見を与えたものであり，制御工学ならびに医用工学

の発展に寄与するところが大き L、。よって，本論文は博士論文として価値あるものと認める。
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