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研究成果の概要（和文）： 
集中治療医学における循環管理は、患者生命予後を決する重要な高度医療であるが、最近の医
師不足を背景に、医師の身体的負担は大きく、また過労が人為的ミスや医療過誤を招き、社会
問題となっている。本研究は、テクノロジーを利用した自動医療システムによって、この状況
の打開を目指す取り組みとして、循環動態を自動診断し、多薬剤同時投与によって自動治療す
るシステムの開発を、特に、その開胸下限定仕様から閉胸下適用仕様への発展に力点をおいて
行い、循環不全動物（イヌ等）の循環動態を実際に正常化した。 
 
研究成果の概要（英文）： 
Management of circulation in intensive care medicine is important and high quality specialized 
medical treatment, that directly determines vital prognosis of patients. However, physicians 
have great physical stress in background of their insufficiency in recent days, that lead human 
errors in medical treatment that are widely recognized as social problems. The present study, 
as a challenge to resolve the problems by technology-driven automated medical system, 
developed multiple drug-delivery system that makes a diagnosis about cardiovascular 
dynamics and deliver four drugs simultaneously in treatment, with particularly changing 
open-chest limited to closed-chest applicable system. It actually restored cardiovascular 
dynamics of animals (i.e., dogs) with circulatory failure.  
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１．研究開始当初の背景 
 
 集中治療医学における循環管理は、患者の
生命予後を直接決定する責任を担う高度医

療である。集中治療室（ICU）等での循環管
理は、専門技術と豊富な経験を必要とし、一
方、医師の身体的心理的ストレスは大きい。
特に地方の医療過疎地では医師不足が深刻



化し、過労を背景とした人為的ミスが医療過
誤を招き、社会問題となっている。また専門
医が不足し、循環管理医療が困難な場合もあ
る。 
研究チームは、この状況を打開するため、集
中治療医学を支援する自動治療システムの
開発を目指している。研究チームは、まず、
循環動態の自動診断治療システムの、プロト
タイプ装置を試作開発した（国際特許出願
PCT/JP2004/17154）。まず、循環器専門医の
診断治療の思考回路をコンピューター上に
再現するために、循環動態（血圧・心拍出量・
心房圧）から、その内部構造である循環特性
（心臓ポンプ機能・有効循環血液量・血管抵
抗）を定量評価（診断）する仕組みを、その
理論（循環平衡理論）から構築・立証した。 
 
次に、患者の循環動態をパソコンに送信し、
循環平衡理論を用いて病態を自動診断し、循
環特性を正常化するための治療命令信号を
計算して（独自の制御アルゴリズム）薬物ポ
ンプに送信し、ポンプ外部制御で４種類の薬
物（強心剤・血管拡張薬・輸液・利尿剤）を
自動投与するシステムであり、さらに、薬物
に対する循環動態変化（治療効果）を再度パ
ソコンに取り込み、診断治療を連続的に調節
する、閉ループ制御の自動医療装置を開発し
た。コンピューター制御であるため、診断治
療を毎秒毎分など高速に自動更新でき、病状
変化に即応じた木目細かな治療を実現でき
る。この装置を用いて、実際に、開胸下にて、
重症心不全イヌの循環動態異常を自動治療
した。 
 
このプロトタイプ装置は世界初の画期的な
技術であるが、まだ開胸下使用に限定されて
おり、安全性も十分ではない。このプロトタ
イプ装置を発展させ、臨床実用化するために
は、これを閉胸下の臨床現場で使用可能とし、
且つ安全性を高めることが必要不可欠であ
る。 
 
 
２．研究の目的 
 
そこで本研究の目的は、循環管理を支援する
自動治療システムを臨床実用化するために、
プロトタイプ装置を閉胸下の臨床現場で使
用可能で、且つ安全性の高い装置に改良発展
させることである。 
 
３．研究の方法 
 
（１）左心房圧の連続推定法の開発 
 
自動治療では治療を連続更新するため、左心
房圧の連続値が必要である。旧プロトタイプ

装置では開胸下に左心房圧を実測したが、閉
胸下臨床現場では実測困難である。そこで本
研究では、現存の間歇的な肺動脈楔入圧測定
（スワンガンツカテーテル）を改良して、肺
動脈圧連続値から左心房圧を連続推定する
方法を開発する。さらに、システムの身体低
侵襲化を図るため、スワンガンツカテーテル
を用いない推定等にも取組む。 
 
（２）各種システムエラーに対する多重安全
装置とアラーム装置の開発 
 
自動診断・治療の安全化を図る。生体信号測
定装置・パソコン・薬剤ポンプ・圧や薬剤投
与ライン等のエラーや、薬物治療困難な重症
例等に対して、治療アルゴリズムに２重３重
の安全装置を搭載し、かつ異常時には最善治
療を持続しながら医師に知らせるアラーム
装置を付け加える。 
 
（３）患者個人への適応制御を搭載した自動
治療システムの開発 
 
ヒト臨床では、患者個体差や、患者病態の時
間的変化がある。そこで治療の安全性を高め
るために、患者特性に応じた適切な制御の仕
組みを用いた、制御治療システムを開発する。 
 
 
４．研究成果 
 
（１）左心房圧の連続推定法の開発 
 
閉胸下臨床現場における循環動態の自動薬
物治療システムを開発するには、まず、閉胸
下において左心房圧を連続推定する方法を
開発する必要がある。そこでまず、様々な循
環動態（左室・右室不全等）における肺動脈
圧－左心房圧関係を、コンピューターシミュ
レーションで調べ、この圧関係がおよそ線形
一次式で近似できるがことを示した。次に、
動物実験において、肺動脈圧連続値と左心房
圧連続値の関係を実測し、これが実際に線形
1 次相関することを明らかにした。これを基
に、間歇的な肺動脈楔入圧測定（スワンガン
ツカテーテル）より肺動脈圧－左心房圧関係
を個体において求めて推定式（１次式）を決
定し、肺動脈楔入圧の測定していない時間帯
にはこの推定式を用いて肺動脈圧連続値か
ら左心房圧を連続推定する論理の、左心房圧
推定装置を開発した。時間経過や病態変化に
よって肺動脈圧－左心房圧関係が変化する
可能性があるが、30 分毎に肺動脈楔入圧を測
定して肺動脈圧－左心房圧関係の推定式を
更新した所、時間や病態変化に適応すること
ができ、数時間に渡って推定精度を高く保持
できた。一方、さらなるシステムの身体低侵



襲化を図るため、スワンガンツカテーテルを
用いない右心房圧からの左心房圧連則推定
にも取組んだ所、左心と右心のポンプ機能の
比が一定な状況では右心房圧－左心房圧の
線形一次関係はおよそ一定であり、右心房圧
連続値からも左心房圧を連続的に推定可能
であったが、一方、左右の心ポンプ機能比が
変化すると、圧関係式が変化し左心房圧推定
の精度が大きく低下した。臨床現場では左右
の心ポンプ機能比が変化するような病態変
化があり得るため、右心房圧からではなく、
肺動脈圧からの左心房圧連続推定の方が安
全だと考えられた。 
 
次に、試作した左心房圧推定装置を、旧プロ
トタイプ自動医療システムと融合すること
によって、新しい自動医療システムを開発す
ることを検討した。主な改良点は、次の①②
③の３点である。 
 
①旧プロトタイプ自動医療システムでは、開
胸下に左心房圧を実測したが、閉胸下ではこ
れを実測困難である。そこで、試作した左心
房圧推定装置によって、肺動脈楔入圧間歇的
測定および肺動脈圧の連続的測定（スワンガ
ンツカテーテル）より、左心房圧を連続推定
する、閉胸下でも使用可能な新システムを開
発した。 
 
②旧プロトタイプ自動医療システムでは、実
測した左心房圧を用いて、これと右心房圧
（中心静脈圧）および心拍出量から、有効循
環血液量を診断した。それを制御治療対象
（利尿剤および輸液）とした。これに対し、
新システムでは、試作した左心房圧推定装置
によって求めた左心房圧の連続推定値を用
いて、これと右心房圧（中心静脈圧）および
心拍出量から、静脈還流平面モデルを利用し
て、平行有効循環血液量を診断し、かつ制御
治療（使用薬剤は変更なし）するようなアル
ゴリズムを開発した。 
 
③旧プロトタイプ自動医療システムでは、実
測した左心房圧を用いて、左心房圧－心拍出
量関係と左心拍出量曲線対数モデルから、左
心ポンプ機能を診断し、それを制御治療対象
（強心薬ドブタミン）とした。これに対し、
新システムでは、右心房圧（中心静脈圧）－
心拍出量関係と右心拍出量曲線対数モデル
から、右心ポンプ機能を診断し、これを制御
治療対象（強心薬ドブタミン）とした。予備
基礎実験および治療実験から、左右心の心臓
ポンプ機能は、線形 1次相関する性質がある
ことが判明した。このため、右心ポンプ機能
を治療制御することによって、結果的間接的
に、左心ポンプ機能をも治療正常化するよう
なアルゴリズムを開発した。 

 
これら①②③を統合した新システムを、血行
動態の診断治療シミュレーターを用いて検
討し、これを用いて実際に心不全動物の自動
治療実験を行った。その結果、新システムも、
旧プロトタイプ自動医療システムのように、
循環動態を目標値に制御することが出来る
ことが判明した。 
 
しかしながら、左心房圧推定装置の推定精度
や推定式更新の時間間隔、さらに新しい循環
動態自動医療システムの作動（整定の精度や
速度）、またそれらの、多様な循環不全病態
における状況などの点において、さらなる検
討が必要であると思われる。 
 
（２）各種システムエラーに対する多重安全
装置とアラーム装置の開発 
 
自動診断治療システムを実用化するために、
想定される様々なシステムエラーに対して、
安全装置やアラーム装置を搭載し、安全化を
図った。特に、心拍出量推定のエラー、圧や
薬剤投与ラインの閉塞抜去等のエラーを自
動検知して対処するアルゴリズムを試作し
た。また各種エラーに対応するためのアルゴ
リズム（次善治療の継続機能、アラーム機能
など）を検討した。 
 
 
（３）患者個人への適応制御を搭載した自動
治療システムの開発 
 
循環システムは、循環特性（心臓ポンプ機
能・有効循環血液量・血管抵抗）が循環動態
（血圧・心拍出量・心房圧）を決定する機能
構造である。循環治療薬は、直接には循環特
性に作用するため、循環特性反応は個体差が
相対的に小さく、一方、循環動態反応はばら
つきが大きく制御困難である。そこで、薬剤
投与による直接の制御対象を循環特性とし、
循環特性の正常化を通して循環動態を正常
化するようにデザインする。まずプロトタイ
プとして、心不全モデル動物（イヌ）の薬物
投与－循環特性応答の平均的特性を用いて
治療アルゴリズムを構築し、正常から重症左
心不全に至る個体差を制御によって吸収す
るような制御治療システムを開発した。さら
に、患者個体差や病態の時間的変化に高度に
対応した治療を目指して、制御工学の適応制
御をシステムに組込み、その時刻の患者特性
をシステム同定し、患者個人に特化した治療
を行うような自動治療システムを試作した。 
 
集中治療医学における循環管理は、専門技術
と豊富な経験を必要とし、患者の生命予後を
直接決定する重責を担う高度医療である。一



方、医師の身体的負担や、心理的ストレスは
大きい。特に地方の医療過疎地では医師不足
が深刻化し、過労を背景とした人為的ミスが
医療過誤を招き、社会問題となっている。本
研究は、テクノロジーによる自動医療システ
ムによって、この状況を打開する一助としよ
うという取り組みであり、初期的な開発成果
を上げた。 
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