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研究成果の概要（和文）：本研究では、1.透析回路内圧を用いた推定血流量の算出、2.推定血流量を用いた流路
異常検知法の構築、３.抜針事故の検知性能の評価、４．回路内凝血の検知性能の評価の４点を目的とした。回
路内圧平均値を用いて、フィルタ部ならびに返血部の推定血流量(eFF,eFV)を精度良く算出できた。さらに、そ
の比であるFlow Ratio(=eFF/eFV)を用いることにより、透析治療中の抜針事故、回路内凝血を迅速に検知可能で
あることを確認した。

研究成果の概要（英文）：The objectives of this study were to 1) calculate the estimated blood flow 
rate using the intra-circuit pressure, 2) develop an abnormality detection method using the 
estimated blood flow rate, 3) evaluate the detection performance of needle dislodgement accidents, 
and 4) evaluate the detection performance of intra-circuit thrombus. It was found that the estimated
 blood flow rate(eFF and eFV) in the filter and return sections could be calculated with reasonable 
accuracy by using the discharge characteristics of the roller pump and the average intra-circuit 
pressure values. Furthermore, it was confirmed that the flow ratio (=eFF/eFV) can be used to rapidly
 detect needle dislodgement incidents and intra-circuit clotting during dialysis treatment.

研究分野： 血液浄化

キーワード： 臨床工学　血液透析　持続的腎代替療法　在宅血液透析　抜針事故　回路内凝血　機械学習　異常検知

  ３版
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、血液透析回路内圧から実血流量を高い精度で推定することが可能となった。また、フィルタ部、返
血部の推定流量の比（Flow Ratio）を用いることにより、漏水センサによる出血を感知するよりも早く、抜針事
故を検出できる可能性が示唆された。また、Flow Ratioを用いることにより、脱血不良の影響を受けず、透析治
療中のフィルタ部ならびに返血部での凝血トラブルを迅速に検知することが可能であることが示唆された。本手
法を用いることにより、高齢者の維持透析患者、在宅血液透析患者（長時間睡眠時透析）、集中治療室における
持続的腎代替療法の安全性向上に大きく寄与するものと期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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1.研究開始当初の背景 

 
我が国における血液透析患者は 33 万人を超えるが，透析患者の高齢化により合併症の増加や

認知機能の低下などの新しい問題が生じている．また，透析医療費の抑制により，少ない透析ス
タッフにより多くの透析患者を治療する状況に陥っている．このような状況のなか，体外循環中
に生じる抜針事故や凝血による回路閉塞などの流路異常は，治療の中断のみならず大量出血に
伴う死亡事故や回路内の血液破棄に直結するため，その対応は急務である．しかし，従来から抜
針検知の監視として採用されている透析回路静脈圧平均値のモニタリングでは，穿刺血管内圧
が低い場合には抜針事故を検知できないこと，警報設定範囲を狭めると脱血不良による誤検知
が増加することから，抜針事故を適切に検知できない． 
さらに，主に集中治療室で実施されている持続的腎代替療法（continuous renal replacement 

therapy：CRRT）は，長時間連続的に施行するため，しばしば回路内凝血トラブルによる治療中
断を経験する．2011 年に日本急性血液浄化学会が実施した施設アンケート調査においても，予
測不能な血液回路内凝血について，80～90 %の施設が経験したと報告されている．突然の血液回
路内凝血は緊急回収を余儀なくされ，医療スタッフが強いストレスを感じること，慣れない医療
スタッフが対応せざるを得ない場合だと安全性が担保しにくいこと，緊急回収による治療ダウ
ンタイムの増加により，治療効果を低減させることなどの問題がある． 
また，患者本人が自宅で治療を行う在宅血液透析は，施設透析と比較し透析時間や施行頻度の

制約が少なく透析効率に優れ，腎性高血圧，腎性貧血，骨・ミネラル代謝異常，動脈硬化，低栄
養等の透析合併症の抑制や治療予後の改善効果が数多く報告されている．なかでも，夜間睡眠時
透析は透析効率に優れ，腎移植患者と同程度の良好な治療予後を示す．しかし，夜間睡眠時に透
析治療を施行するため，透析穿刺針の抜針による大量出血事故や透析回路のトラブル等のリス
クがあり，広く普及するには至っていない． 
 このような透析治療中に生じる流路異常（抜針事故，回路内凝血）を監視する方法として，現
在透析回路静脈圧の平均値が採用されている．しかし，回路内圧は回路抵抗と血流量により規定
される．このため，透析治療における設定血流量の変更や脱血不良，透析治療中に行う除水によ
る血液粘性度の変化などの影響を静脈圧平均値は受けるため，正確な流路異常の監視には限界
がある．したがって，回路内凝血トラブルを検知できる新たな指標の開発が急務となっている．
そこで，我々は透析回路内圧情報から実血流量を推定することができれば，回路内圧の変化から
回路抵抗の変化を評価できるのではないかと考えた． 
 

２．研究の目的 

本研究は，1.透析回路内圧を用いた推定血流量の算出，2.推定血流量を用いた流路異常検知
法の構築，３.抜針事故の検知性能の評価，４．回路内凝血の検知性能の評価の４点について明
らかにすることを目的とした． 

 

３．研究の方法 

（1）回路内圧情報を用いた推定血流量の算出 

血液透析装置で採用している血液ポンプには，ローラーポンプが採用されている．このローラ
ーポンプはポンプ入口圧に過度な陰圧が発生していない場合，設定血流量と実血流量は一致す
ることが広く知られている．また，透析回路内圧として，動脈圧と静脈圧の差圧は，フィルター
部分の状態を，静脈圧は返血回路部分の状態を反映している．以上の知見をもとに，設定血流量
を段階的に増加させた上で，透析回路の動・静脈圧を測定し，動・静脈差圧ならびに返血圧と設
定血流量の関係式を求めた．上記評価を透析準備工程（生理食塩水：粘性度は既知）ならびに透
析開始直後（血液）に実施し，両条件下で得られた関係式を用いて，透析治療中の任意の時点に
おける動・静脈差圧（血液系データ）から水系データに変換後，水系データにおける回路内圧と
設定血流量の関係式を用いて，動・静脈圧較差からフィルター流量（eFF），返血圧から返血流量
（eFV）を算出した．本推定血流量の算出法は，特許申請を行った（特開 2023-146943）． 
 
（2）推定血流量を用いた流路異常検知法の構築 
本研究で得られた 3つの推定血流量（eFF, eFV，eFP）は，それぞれ透析回路のある区間の流

路内で発生する回路内圧から算出している．eFF は動・静脈圧格差から算出しているためフィル
ター流量を，eFV は静脈圧から算出しているため返血流量を，eFP は動・静脈圧格差，返血圧の
両者から算出しているため，透析回路全体の流量であるポンプ血流量を反映している．さらに，
透析回路は閉鎖回路であるため，理論上，この３つの流量は一致する．このため，各推定血流量
の比（eFF /eFP,  eFV /eFP）を用いる事により，実血流量の大小に関係なく，回路抵抗の変化
を評価することが可能となる．この指標を用いて，抜針事故ならびに回路内凝血に対する異常検



知性能を評価した．なお，eFP の算出法については現在，特許申請準備中であるため，この報告
書では eFF /eFV(=Flow Ratio)を用いて評価を行った． 
 

（3）牛血液実験系を用いた抜針事故検知性能の評価 

血液実験系を用い透析患者のシャント循環を模擬した抜針再現モデルを準備した．シャント
血流量 500mL/min に対して，ピンチコックを用いて血管内圧を調整した．作成した抜針再現モ
デルの模擬血管に対して穿刺針を穿刺し，穿刺針に接続した糸を一定の速度で牽引し，抜針事故
を再現した．抜針の判定として，漏水センサの出力電圧を同時に取得した．また，透析装置の平
均回路内圧の低下により，警報が作動した状態についても，同時に取得した．実験後にオフライ
ンで eFF/eFV を算出し，回路内圧平均値の監視法と比較した． 
 

（4）牛血液実験系を用いた凝血加速モデルの構築と回路閉塞検知性能の評価 
牛血液実験を用いた透析回路内凝血加速モデルを構築した．この凝血加速モデルでは，体外循

環実験下にて，牛血液の抗凝固剤として使用されているクエン酸を血液貯留槽内に持続的に投
与し動脈回路内を抗凝固しながらダイアライザーで透析・除去する．その結果，静脈回路内の濃
度を低下させて静脈チャンバー内で回路内凝血を発生させることを目的としている．動・静脈回
路内のクエン酸濃度を適切に設定することを目的に，シングル・コンパートメント・モデルを用
いて血液回路内のクエン酸濃度の推算を行った．その結果，動脈側クエン酸の濃度 10.0 〜 
12.0mM で動脈側回路内の抗血液凝固を維持しながら，静脈側クエン酸濃度を 5.1mM にすること
で，約 2時間で静脈チャンバーを凝血させることができる凝血加速モデルを開発した． 
この凝血加速モデルを用いて体外循環を行い，回路内凝血の進行に伴う回路内圧ならびに実

血流量の推移を AD 変換器にて記録した．回路内圧の上限値（300 mmHg）に達した時点で回路内
凝血による治療終了と判断した．実験後にオフラインで Flow Ratio（eFF/eFV）を算出し，回路
内圧平均値（動脈圧・静脈圧）の推移と比較した． 
 
４．研究成果 
 
（1）透析回路の動・静脈圧較差，静脈圧を用いた推定血流量（eFF, eFV）の算出 
 
透析回路の動・静脈圧較差と静脈圧を用いて算出した推定血流量（eFF, eFV）の推定精度を検

討した．設定血流量を段階的に増加させた際の動・静脈圧較差，静脈圧をもとに推定式を構築し，
その後，得られた推定式をもちいて，設定血流量 100, 200, 300 mL/min 条件下にて，脱血側回
路に設置したピンチコックを用いて脱血不良状態を発生させた．その際の実血流量と推定血流
量を比較した（図１）．その結果，この評価法を用いることにより，新たにセンサを設置するこ
となく，回路内圧から推定誤差 10%以内で実血流量を推定可能であることを確認した．さらに，
脱血不良による推定血流量の応答性について図 2に示した．設定血流量 100, 200, 300mL/min
の条件下にて脱血不良を発生させると，実血流量の低下と一致して，推定血流量の低下を確認で
きた．また，実血流量と推定フィルター流量はほぼ一致していることを確認した． 

 
（2）Flow Ratio(FF/FV)を用いた抜針事故の検知性能の評価 
図 3 に，設定血流量 200 mL/min,血管内圧 15 mmHg，静脈圧下限警報 -30 mmHg の条件下での

抜針実験の結果を示す(静脈圧下限警報，作動例)．抜針により静脈圧平均値は 114 mmHg から
85.8 mmHg へと徐々に低下した（図 3 左上）．抜針による静脈圧の低下が-30 mmHg に到達したた
め，透析装置の静脈圧下限警報が作動した（図 3 左下）．これに対して，抜針による出血を検知
することを目的に，漏水センサの作動は静脈圧下限警報よりも早期に異常を検知していた（図 3
右下）．これに対して，eFV は漏水検知よりも早い段階で低下を認め，Flow Ratio は上昇してい
た．この結果より，Flow Ratio は皮下にて穿刺針側溝から血管外漏出し始めるタイミングで異
常を検知することができる可能性が示唆された． 

図１. 推定血流量の妥当性の評価 図２. 脱血不良による推定血流量の応答



 
次に，図 4 に設定血流量 100 mL/min,血管内圧 15 mmHg，静脈圧下限警報 -30 mmHg の条件下

での抜針実験の結果を示す(静脈圧下限警報，未作動例)．抜針により静脈圧平均値は 38.9 mmHg
から 18.4 mmHg へと徐々に低下した（図 4左上）．抜針による静脈圧の低下が-30 mmHg に到達し
なかったため，透析装置の静脈圧下限警報は作動しなかった（図 4 左下）．これに対して，漏水
センサは異常を検知していた（図 4 右下）．この実験条件においても，eFV は漏水検知よりも早
い段階で低下を認め，Flow Ratio は上昇していた．この結果より，Flow Ratio は抜針による静
脈圧の低下幅が少なく静脈圧下限警報が作動しない場合にも，抜針事故を検知できる可能性が
強く示唆された． 

 
以上の結果より，今回，考案した Flow Ratio を採用することで，従来の抜針検知法である静

脈圧下限警報や漏水センサよりも，迅速に抜針事故を検出することが期待された．我々は以前，
透析回路静脈圧の傾き（pressure wave slope: PWS）を監視することで，抜針事故を早期に検知
できることを報告している．しかし，血液ポンプと透析液ポンプの回転周波数が近い場合には干
渉が生じ，動・静脈圧力波形に「うなり」が発生する場合がある．この場合，動・静脈圧力波形
に発生する「うなり」は，PWS にも大きな影響を及ぼし，迅速な抜針検知が困難となる．これに
対して，本解析手法である Flow Ratio は，動，静脈圧波形の平均値を用いるため，「うなり」の
影響を受けにくいことを確認している．したがって，血液ポンプと透析液ポンプの回転周波数が
近い場合においても，迅速な抜針検知が可能と考える． 
また，Holmer らは，同様に透析回路内圧（動脈圧，静脈圧）と静脈心拍圧，時間遅れ等の情報

をもとにサポートベクターマシーンを用いた機械学習を行い，抜針検知が可能であることを報
告している．この手法では静脈圧波形含まれる心臓の拍動情報をもとに抜針を判断している．し
かし，我が国では自己血管内シャントが最も普及しており，静脈側穿刺針を表在静脈に穿刺する
ことも多い．この場合，静脈圧に心臓の拍動情報は混入しないため，抜針を検知できない．これ
に対して，我々の手法では，フィルター部と返血部の回路抵抗の比を監視するため，心臓の拍動
情報が混入していない場合でも，抜針を検知可能と考える．以上のことから，今回，我々が考案
した Flow Ratio は，透析液ポンプの干渉を受けず，かつ，心臓の拍動情報が混入していない表
在静脈に返血側穿刺針を留置している場合においても安定かつ迅速に抜針を検知することが可
能と考える．  

 

 

図 4. 静脈圧下限警報、未作動例における抜針検知性能の評価 

図 3. 静脈圧下限警報、作動例における抜針検知性能の評価 



（3）Flow Ratio(FF/FV)を用いた回路閉塞の検知性能の評価 
 
凝血加速モデルを用いて，透析治療中に発生する脱血不良と回路内凝血を発生させた．その結

果を図 5 に示す．透析開始 12 分後に脱血側回路に設置したピンチコックを用いて，脱血不良を
発生させた．その結果，動脈圧（PCA），静脈圧(PCV)は低下した．この時の推定血流量は eFF,eFV
ともに低下しており，Flow Ratio はほぼ一定であった．透析開始 53 分経過頃より，PCA，PCV は
ともに上昇を認めたため，静脈チャンバー内の凝血が発生したと考えられた．この時，eFF は変
化しなかったのに対して eFV は 49 分頃より上昇を認め，同時に Flow Ratio の低下を認めた． 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
また，実験後に回路内の凝血状態を確認したところ，動脈チャンバーならびにフィルター部に

おける凝血は少なく，静脈チャンバーのみに著明な凝血を確認した（図 6）． 
 

 

 
 
以上の結果より，Flow Ratio は脱血不良の影響を受けにくく，かつ，PCA，PCV よりも鋭敏に

透析回路閉塞による流路異常を検知可能と考える．しかし，フィルター部分と返血部分に同時に
凝血が発生した場合には，正確に透析回路閉塞による流路異常を検知することが困難となる．こ
の課題に対しては，現在，特許申請準備中である FP を採用した Flow Ratio(=FF/FP, FV/FP)を
用いることで解決することが期待できる． 
 
 

研究成果 
なお，本研究に関わる研究成果については，特許申請 1件，投稿論文 1 件，学会抄録論文 1件，

ならびに招待講演 4件，一般講演発表 21 件として報告した． 
 

図 5. 凝血加速モデルを用いた脱血不良＋静脈側回路凝血例における回路閉塞検知性能の評価 

図 6. 回収後血液回路各部位の凝血状態の目視確認 
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