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完全人工心臓の自動制御関数（1／R制御）の開心術後

　　　　　　　　血行動態予測制御に向けての検討
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要 旨

　本研究は，東京大学医学部医用電子研施設で開

発された完全人工心臓の自動制御法（1／R制御）

が，開心術後の患者の血行動態の予測制御に適用

可能であるかを検討することを目的とした．対象

は東京女子医科大学附属第二病院心臓血管外科お

よび関連施設で採取した臨床例12例のデータ79ポ

イントを対象とした．1／R制御関数をヤギのデー

タ入力用から臨床データ入力用に変更するため，

1／R制御関数の補正項の係数を0．04，0．06と設

定変更した．上記制御関数を用いて予想心拍出量

を求め実測心拍出量との相関関係を検討した．予

想心拍出量と実測心拍出量との回帰分析の結果は

統計学的に有意な相関関係（P＜0．001）を認めた．

以上より1／R制御関数は臨床の現場で血行動態

の予測制御への適用の可能性が示唆された．

緒 言

　当研究施設では1981年より，自然心臓を切除し

た完全置換型人工心臓の研究を多方面より行って

いる．また米国を中心として人工心臓は心臓移植

へのbridge　useとしてあるいは開心術後体外循環

離脱困難な症例に補助心臓として広く臨床応用さ

れている．

　当研究施設で阿部らは人工心臓の制御法に関し

て，新しい自動制御法（1／R制御）を提唱し，

＊東京大学医学部医用電子研究施設
＊＊結梠蜉w先端科学技術研究センター
＊＊＊結桴落q医科大学附属第二病院心臓血管外科

ヤギを用いた1／R制御による慢性動物実験を行

い，同制御が自然心臓に匹敵する制御性を持つこ

とを確認した．本研究ではこの1／R制御関数が1）

開心術後症例，あるいは重症心不全症例に対して

適用可能であるか2）血行動態の予測制御に適用可

能であるかを検討することを目的とした．

対象と方法

　対象は東京女子医科大学附属第二病院心臓血管

外科および関連施設で採取した開心術後症例12例

のデータ79ポイントを対象とした．全症例ACバ

イパス術症例で年齢は50．4±23歳，体重は58．3±

10．9　kgであった．血行動態の計測は術後ICUに

おいて行い，計測ポイントは各症例で，術直後よ

りICU滞在期間5～8ポイントであった．1／R

制御関数に代入が必要な血行動態の計測項目は心

拍出量（1／min），大動脈圧（mmHg），右心房圧

（mmHg）であった．

　1／R制御関数を以下に示す，

　CO　（n十　1）　＝　（Aop．set　（n）　一RAP．set）　’　（1／TPR）

十CP・（AoP－AoP．set（n））．また1／TPR＝CO／

（Aop－RAP）としたCO（n＋1）：予想心拍出量

（1／min），　Aop．set（n）：大動脈圧の設定値（100

mmHg），　RAP．set（n）：右房圧の設定値（8mmHg），

TPR：総末梢抵抗，　CO：計測心拍出量（1／min），

Aop：計測平均大動脈圧（mmHg），　RAP：計測平

均右心房圧（mmHg）とした．大動脈圧と右心房

圧の設定値はヤギを用いた1／R制御ではそれぞ

れ100mmHg，6～8mmHgを入力すると制御状
態が良好であった2・3＞．従って，今回の臨床デー
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タの検討でも大動脈圧と右心房圧の設定値をそれ

ぞれ100mmHg，8mmHgと設定した（図1）．

CPは補正項のゲインであるがヤギを用いて検討

した場合はCOをml／kg／minの単位を使用すると，

CP＝0とした場合制御が分散した．　CPを0．4～

0．8とした場合で制御が安定した（図2）．今回臨
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図1　1／R制御模式図および1／R制御関数
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図2　予想心拍出量と実測心拍出量のCP（補正項）による相関関係の検討

　　　　（ヤギの血行動態データ使用）
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床データを適用するに際してCOを1／minの単位

を使用することとし，CPは基礎的検討を基に

0．04または0．06と設定した．

　1／R制御関数を用いて血行動態の実測値より

予想心拍出量を求め実測心拍出量との相関関係を

回帰分析により検討した．上記の結果を基に1／

R制御関数が心不全症例の血行動態の予測制御に

適用可能であるかを検討した．

結 果

　予想心排出量と実測心拍出量との回帰分析の結

果はCPを0．04，0．06した場合，それぞれY切片

は0。88，0．79，Y評価値の標準誤差は0．44，0．39，

X係数は0．78，0．81，X係数の標準誤差は0．05，

0．04，寄与率は0．89，0．91，t値は14。72，16，71

でありCPを0．04あるいは0．06とした場合いずれ

も統計学的に有意な相関（P＜O．OOI）を認めた（図

3，　4）．

考察

　完全人工心臓の制御方法に関しては各施設で独

自の方法が開発され，慢性動物実験で長期生存が

得られている5）．東京大学医学部医用電子研究施

設では従来，右心の拍出量が80～100ml／kg／min

になるように駆動条件を固定する制御を行ってき

た．上記の制御方法により344日の長期生存を得

ることができた1）．一方上記の固定制御法では術

後慢性期に中心静脈圧の上昇や運動負荷時に生体

の要求を充分反映していない等の問題点が存在し

た（表1）4）．そこで当研究施設で阿部らは人工

心臓の制御法に関して，新しい自動制御法（1／

R制御）を提唱し，ヤギを用いた1／R制御によ

る慢性動物実験を行い，同制御が自然心臓に匹敵

する制御性を持つことを確認した．即ち図に示す

ように運動負荷により心拍数，心拍出量は自動的

に増加し運動終了とともに両者は運動負荷前の状

態に回復した（図5）．さらに長期経過観察を行

う課程でも，1／R制御下で人工心臓装着ヤギの

循環系パラメータの異常は認められず（大動脈圧，

右心房圧の上昇），生理的な値を維持した．さら

に血液学的にも貧血も認めず，生化学的データも

異常値を認めなかった2）．ユ995年には360日の長

期生存記録を達成した．以上のような1／R制御

による完全人工心臓の動物実験結果をふまえてわ

れわれは上記制御法が開心術後，あるいは重症心

不全症例の血行動態の予測制御に適用可能である

かを検討することとした．結果に示したように

CP＝0．04あるいはCP；0．06とした場合もいずれ

も有意な相関を示した．上記の結果は1／R制御

関数がヤギだけでなくヒトにも適用可能であるこ

とを示した．阿部2・3）らが述べるように，1／R制

御関数は循環系のパラメータを入力して目標心拍

出：量を出力する関数である．また，阿部らはこの

制御関数を用いて自然心臓を切除した完全人工心

臓の制御が安定して行うことが可能であったのは，

心臓以外の残存する生体の制御系を利用して

closed　loOPとなっていたことが考えられると述
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表1　東京大学医学部医用電子研究施設における完全人工心臓の制御方法と最長生存日数およ

　　び病態生理異常（阿部ら2｝）

制御方法 年度 最長生存日数 病態生理的異常

Starlingの法則　　　　　　一1973

心拍出量一定　　　　　　1974一

心拍出量一定＋Hybrid　　lg78一

心拍出量一定＋電気刺激　　1982－

1／R制御　　　　　　　　1991一

10

174

288

344

360

過剰心拍出量による総末梢循環不全

CVP　t，　AoPt，　Ht　1，　T3，　T4　l

CVP　t，　AoP　t

CVP　t，　AoPt

正常

　190

A　180
s
E　170
も　　　1

ミ1601
乙150
rd　140：

葦、3。係

S’　i20

6”　iio

　lOO
　　6

一　9209　TAH　tlR　control

　　　9002　natural　／heart

　　　　　ヂ饗》、

バ瞭，
卿1‘　　　　騰・ハ曝瀟
　　　　　　　　　　　　　　：Lr’
Treadmill　（288Km／h）

ido　260　3do
　　　丁ime　（sec．）

460 s60

図5　1／R制御関数と自然心臓における運動負荷時

　　の心拍出量プmファイルの比較（阿部ら3り

べている．また1／R制御関数の特徴として1）

個体差に左右されない関数である，2）生理的パ

ラメーターを基本とした関数であるためいかなる

型の人工心臓にも適用可能であることがあげられ

ている．

　上記の見解を基にわれわれは1／R制御関数を

臨床データに適用し有意な相関を示した．この結

果は1／R制御関数がヒトの自然心臓にも適用可

能であることを示唆した．一方，この1／R制御

関数を臨床の現場で重症循環不全症例にそのまま

適用するには種々の問題点が存在した．即ち重症

循環不全症例はヤギと異なり大半の症例で強心薬

（DOA，　DOB，　Nor　Ad）等が投与されている．

従って末梢血管抵抗にも薬物による影響により変

化し，1／R制御関数も影響を受けていることが

考えられる．また重症心不全症例はヤギと異なり

肺，肝，腎などに合併疾患を有している場合があ

る．従って1／R制御関数を開心術後の患者の血

行動態の予測制御に適用するためには，1）患者

の術前，術中，術後因子を検討し，重回帰分析に

より心拍出量に有意に関与する因子を検討する，

2）有意に関与する因子を第3項として臨床用1

／R制御関数に追加する必要があるかを検討する，

等の制御関数に対する操作の必要があると考えら

れた．

　以上のように1／R制御関数が臨床応用された

場合，従来のように重症循環不全の患者管理が，

肺動脈カテーテルを用いた頻回の心拍出量の測定

および循環系のパラメーターを基に行う循環管理

が不必要になることを示唆した．即ち従来の方法

による患者の血行動態のfeedback制御ではなく，

今後は初回の心拍出量の測定のみ行うだけで以降

はユ／R制御関数を用いたコンピューター制御に

よる血行動態のfeedback制御および予測制御を

行うことが可能になると考えられた．

結 論

1．完全人工心臓の自動制御関数（1／R制御関数）

は補正項のCPの設定を変更すると開心術後の

臨床データにも適用可能であった．

2．1／R制御関数は臨床の現場で血行動態の予

測制御，特に心拍出量の測定が頻回に必要な重

症心不全症例や補助循環症例への適用の可能性

が示唆：された．
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　　Kaoru　lmanishi“’，　Yusuke　Abe，　Kou　lmachi，

Yuji　Suda＊’，　Tsuneo　Chinzei，　Kunihiko　Mabuchi“，

Iwao　Fujimasa’，　Yujj　Koyama”　and　Kozo　Suma’“

　　　　　　Institute　of　Medical　Electronics，　Faculty　of　Medicine，　University　of　Tokyo

　　　　　Researeh　Center　for　Advanced　Science　and　Technology，　University　of　Tokyo“
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　　Total　artificial　heart　is　now　widely　used　in　the

clinical　field　as　a　bridge　to　cardiac　transplantation

or　circulatory　assistance　for　the　cases　of　post　car－

diotomy　cardiogenic　shock．　There　are　several　types

of　control　method　of　total　artificial　hearL

　　However，　no　physiological　control　method　of’total

artificial　heart　exists．　Abe，　et　al　in　our　institute，

found　that　the　peripheral　vascular　resistance　（R）　re－

flects　the　signal　from　the　cardiovascular　center．

Therefore，　the　reciprocal　of　the　peripheral　vascular

resistance　（1／R）　is　used　as　a　function　to　determine

the　cardiac　output．　The　1／R　control　method　of　total

artificial　heart　was　contifirmed．　The　final　control

function　by　Abe，　et　al　is　shown　in　the　following

equation．

　　CO＝　（AoP．　set　（n）　一RAP．　set　（n））　CO　meas．／

（Aop　一　RAP）　十　CP　（Aop’　Aop．　set　（n）　）　，　where　CO

is　target　cardiac　output　（1／min．），　Aop．　set　（n）　is　set－

ting　point　of　the　Aop　（100　mmHg），RAP．　set　（n）　is

setting　point　of　the　RAP　（8　mmHg）　，　CO　meas　is　mea－

sured　cardiac　output，　and　CP　is　the　gain　of　the　cor－

rection　（O．04　or　O．06）．

　　The　evaluation　of　this　function　was　performed　in

the　Department　of　Cardiovascular　Surgery　of

Tokyo　Women’s　Medical　College　Daini　Hospital．

Seventy－nine　hemodynamic　data　points　from　twelve

patients　underwent　coronary　artery　bypass　graft－

ing　（CABG）　were　used．　Target　cardiac　output　was

calculated　using　this　control　function　equation．　Sig－

nificant　correlation　between　target　cardiac　output

and　calculated　cardiac　output　was　observed　（p　〈

O．OOI），These　results　indicate　that　the　1／R　control

function　can　be　applicable　as　the　hemodynamic　con－

trol皿ethod　for　the　severe　heart　failure　patients．

Key　Words　： Circulation　control，　Peripheral　vascular　resistance，　Total　artificial　heart，

Cardiac　output，　1／R　control　method
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