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は し が き

植込み型除細動器は､心室細動 による突然死を防 ぐ唯一の電気的治療装

置であるが､その体積が 日本人 に植込むには大 きす ぎ､ しか も寿命が 3年

と短 いため､よ り一層の小型化が切望 されている｡そこで我 々は､上記の

問題を解決す るために新 しい刺激回路 と刺激方式を考案 し､実際 に装置を

製作 して動物実験を行な って きた｡具体的には､独 自に刺激装置,細動検

出用圧セ ンサな らびに刺激電極を開発 し､急性動物実験を行な ってその動

作を確認 した｡次 に､ペ ーシング機能を追加 した除細動器を開発 し除細動

直後か らの高出力ペ ーシングを可能 とした. ここで用いたガラス状 カーポ

･ン電極は､研究代表者が西 ドイツ ｡リングス ドルフ社 と共同開発 した抗血

栓性セラ ミック電極であ り､強力な除細動通電電流 に対 して も'酸化膜形成

や腐食の心配のない新 しい電極である｡ さらに､実時間で より正確な不整

脈検出を行 う方法 と して､脳波分析等で用 い られ るイ ンターバル ヒス トグ

ラム法を応用 し各種不整脈の分類が可能であることを示 した｡

以上の研究成果をふ まえ､本一般研究 (C)では平成 2年度 まで行 った実

験用除細動器 システムの開発 と信頼性向上のための不整脈認識法 に関す る

研究 に引続 き､平成 3年度か ら2年間にわた り実時間での不整脈検出およ

び実験装置の植込み方法に関す る基礎研究を行なった｡平成 3年度の研究

では､動物実験 に＼ぉ いて使用可能な不整脈認識回路を開発 した｡ ここでは

不整脈認識法 について､イ ンターバル ヒス トグラムを周 いて基本周波数成

分の変化を検出す る実時間不整脈認識プ ログラムを開発 した｡ さらに植込

み型 に応用可能なマイクロコンピュータを用いた意識装置を用 いてその動

作を確認 した｡次 に平成 4年度の研究では､実際に動物の体内に植込み可

能な制御装置を作製 し､最大 4週間の植込み実験を行 った｡ まず最初 に､

装置その ものの耐久性を確認す るために種 々の装置外装 による植込みを試

みた｡ さらに外部か らの情報伝送のための少電力型伝送回路および細動発

生時の心機能補助 に最適 な骨格筋刺激機能を新 たに追加 し､除細動エネル

ギ-をより低減す るための総合的な方式を確立す ることがで きた.

本報告では､除細動エネルギーを低減す る新 しい植込み型除細動器を開

発す るために有用 な方法 と して考え られ る､不整脈認識方法および装置の

植込み と心補助のための骨格筋刺激機能 について報告す る｡
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研 究 成 果

1.は じめに

植込み型除細動器は､重篤な不整脈に対する画期的な治療装置であり､

日本心臓ペーシング学会が行なったア ンケー ト調査で も年間約 400例の

植込み症例が予測 されている｡ しか し､本邦において植込み型除細動器の

臨床応用はいまだ不充分な状況 にある｡その原因は､除細動器の生産の遅～

れにあるが､特 に植込み型除細動器 自体の大 きさ,除細動 に必要なエネル

ギー,装置の寿命 さらに適応範囲を広げるためにカテーテル型 とした場合

の細動検出の信頼性の低下が挙げ られる｡ こうした装置 自体の問題が解決

きれれば､量産化 によりその供給力は大幅に拡大することは確実である｡

そこで我々は上記の問題を解決するために､新 しい刺激回路,刺激方式を

考案 し､実際に動物実験を行なうことにより各部分の動作を確認 して きた｡

以上の研究成果を もとに､平成 3年度の研究では､本装置を実用化する

上で是非 とも必要な信頼性の高い不整脈認識方法を周いた検出回路を作製

しその動作を確認 した｡ さらに平成 4年度は､装置植込みの際の外装な ら

びに電極の取付方法を検討す るために､実験的には小型化が困難な除細動

刺激出力部を除いた検出部,制御部,ペー シング出力部を組込んだ装置を

開発 した｡ さらに情報伝送,心補助のための骨格筋刺激機能を追加 した装

置を用いて慢性動物実験を行い､上記機能を確認 した｡

以下､研究の内容について年度毎に大別で きるため､それぞれの方法 と

結果について報告 し､最後にシステム全体 について考察す る｡

2.不整脈認識方法

不整脈の発生を心電図に於 けるR一定間隔,波高値等で判定する方法は､

個人差の影響を受 けやすいために信頼性の向上が非常に困難である｡現在

徐脈性不整脈に対す る治療装置 として確立 している心臓ペ ースメーカにつ

いて も､いまだにセ ンシング不全の例は学会で報告 されている｡ したが っ

て､単一の時間領域で得 られる情報か ら個人差の伴 う不整脈を判断するに

は限界があ り､ こうした検出方法をそのまま植込み型除細動器に適用 した

場合は､セ ンシング不全がそのまま患者の生命を脅かす ことになる｡そこ

で従来､心電図の専門家である医師が行なっている患者個人個人の時系列

的な心電図波形の観察様式を､除細動器内に内蔵 されているマイクロコン
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ビュータに記憶 させることがで きれば､不整脈判定の信頼性を格段に向上l

させることがで きる｡以上の考えを もとに､今回は動物実験により心筋虚

血後の心房細動,心室頻脈 さらに心室細動へ と移行す る不整脈の状態をマ

イクロコンピュータにより実時間で判定 し､それ らの時間的な関係か ら細

動発生の予測あるいは判別を行 うプログラム開発のための不整脈検出回路

の開発を植込み可能な8ビッ トコンピュータおよび16ビッ トコンピュータ

を用いて行なった｡

2-1 不整脈認識法及び認識回路

まず最初 に､不整脈認識プ ログラムの開発 に不可欠な心室細動波形を得

るために､動物実験において従来の電気 ショックではな く冠状動脈を徐 々

に結繋す る方法を用いて心筋梗塞の状態を作 りだ し､頻脈か ら心室細動へ

次第 に移行す る心不全の代表的過程を 3時間にわた り計算機内に記録 した｡

さらにFFTとほぼ同程度の精度で実時間で基本周波数成分抽出可能なイ

ンターバル ヒス トグラムを用いて不整脈認識プ ログラムを開発 した.開発

用 コンピュータとしては､32ビッ トCPUを用いたパ ーソナル コンピュータ

(IBM-PC/AT相当品)を使用 したo次に､開発 したアルゴ リズムを用いた検

出装置を シングルボー ド型の16ビッ トおよび8ビッ トマイクロコンピュー

タにより実現 し､その動作を確認 した(ⅣECV25CPU,東芝Z80互換CPU)0

2-2 結果

図 1に動物実験 における心電図データとその判定結果を示す｡図左は､

3種類の不整脈 に対す るイ ンターバル ヒス トグラム出力を折れ線 グラフで

表示 した ものであ り､図着は棒 グラフで表示 した ものである｡それぞれの

グラフでは､左側がイ ンターバル ヒア トグラム､右側が FFTによる検出ノ
結果である｡入力に使用 した心電図は雑種舜犬の右心室内に留置 したカテ

ーテル電極か ら誘導 した波形であ り､冠状動脈を徐々に結繋す ることによ

り､実験開始後約 1時間半か ら心室頻脈､続いて心室細動の状態が観察 さ

れた｡同時に､検出装置本体 に取付 けたLED表示部 において も､それぞれ

の状態 に対応 した不整脈表示が確認 された｡判定基準 となる周波数成分比

率は､それぞれ洞調律2-4Hz70%以上,頻脈4-8Hz20%以上,心室細動

8-20Hz25%以上 と定め､入力 され る心電図データに対 し5秒間隔に 1秒
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以内の処理時間で判定結果が出力 されることを確認 したo さらに期外収縮

が発生す る場合 も､2-4Hzの周波数成分パ ター ンに変化が現れ ることを確

認 した｡

くVOL:100>

10 15 20

くVOL:100〉

10 15 20 0 5
(a)NomalsinusrhythEb

10 15 20

0 5

(VOL:158>

L

10 15 20 0 5
(b)Ventpiculartachycardia

0 5

<VOL'.160>

10 15 2010 15 20 0 5
(cIyentrjcu】arlibril】ation

0 5

(折れ線 グ ラブ表示 )

くVOL:158>

(a)Normalsinusrhythm

くVOL:160>

fblventriculartachycardia

(cJventricularfibri日ation

(棒 グラブ表示∋

囲 且 動 物 実 験 結 果 且
( 不 整 脈 検 出 )
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表 且 不 整 脈 判 定 基 準

Ou電pu竜 045-2Hz 2-番Hz 卑 -8Hz 8-20Hz､

NSR1 undeT30% oveF70% uride酢.巧5% umde『巧◎%

NSR2 ove『卑◎% umde『3◎% umde『頂0%

VT ove『20% umd壷『20%

VF under10% ove『35%

(周 波 数 帯 番 萄 )

[ 7 ]



3 植込み型装置の基礎実験

今回は新たに開発 した植込み型装置本体に､実験的に作製が困難な除細

動出力部を除 く不整脈検出機能,デマ ン ドペーシング機能を組み込み､ さ

らに心禰助のための骨格筋刺激機能 として､セ ンサ入力機能 と同期刺激機

能を組込んだ｡ ここで骨格筋刺激による心補助法について簡単に説明す る｡

この刺激方式は､フランスのCarpentierらにより開発 された骨格筋を用い

た新 しい補助循環 システムであり､1985年か ら臨床応用 も試み られている｡

さらに重篤な心不全患者に対す る治療手段 として､本邦において も心臓移

植に代わる方法 として感心が高 まっている｡そこで我々は､ この機能を植

込み型除細動器内部に追加す ることにより､細動発生時の循環動態を改善

し除細動エネルギーを低減する目的でその具体的方式を検討 した.今回の

研究においては､植込み型刺激装置内部の改良および骨格筋の疲労状態の

検出とその刺激制御に対する基本的な回路を作製 し､植込み型除細動器の

慢性実験の過程で これ らの機能の実現 も同時に試みた｡

次に以下､植込み型装置構成 と動物実験結果について述べる｡

3-1.方法

植込み実験に使用 した装置のハー ドウェア構成を図 2に示す.装置本体

は､ 8ビッ トマイクロコンビュ-夕を中心 とす る制御部 , 入出力部及びプ

ログラム信号入力部か ら構成 されるO基本動作は心臓ペー シングおよび骨

格筋刺激であ りも さらに骨格筋の疲労を考慮 して､心臓 と骨格筋の同期刺

激機能,デマ ン ドペーシング機能 (VV王),外部セ ンサの信号入力機能を含

む.また､不整脈認識機能 と除細動刺激機能を埠加するための出力うポ- ド

を備える｡

基本的動作を確認するための急性動物実験では､通常のペーシング動作

の確認の他に心補助効果を実現す るために､骨格筋刺激衰験 も平行 して行

った｡実験では雑種成犬 4頭において有茎広背筋フラップを作成 し､容量

100mlの弁付 きポ ンプに巻 き付 けた｡刺激電極は胸背神経 とそれより10cm

遠位側の二 ヶ所に撞着する｡また､ポンプの球心方向の加速度を検出する

ために､衝撃セ ンサ (村田製作所 :PKSト4Al)をポンプ広背筋フラップの

間に挿入 した｡
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ROM

RAM

図 2 装-置 Jの 構 成
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3-3.実験結果

心室 と骨格筋の同期刺激機能な らびにデマ ン ドペーシング機能について

の動作結果を図 3,図 4に示す｡図 3は､心補助のための骨格筋刺激出力

波形であ り､外部か らのプログラム信号によりパルス数 と刺激 レー トが変

更 されている｡図 4は､心室同期刺激 とデマ ン ドペーシングの実験結果で

ある.同図において､a)は刺激比率を2:1に設定 した場合であり､b)持プ

ログラマにより刺激比率を4:1とした結果である｡双方 ともR波 に対する

同期刺激動作が確認 された.C)は同時にデマ ン ドペーシングLを行 った例で

あり矢印の部分でデマ ン ド機能が確認 された｡

次に､筋疲労測定のための衝撃セ ンサ出力は､Pea虹Peak値について刺

激開始 1分後の値を100%とした場合､3分後には76±15%､5分後には76±2

2%､10分後には63±16%､15分後には62± 20%と変化 し､ポ ンプ出力 との間

に相関が見 られた｡

4 考察 ･まとめ

以下に､不整脈認識法および植込み型装置に関 してまとめる｡

最初に不整脈認識方法では､心電図に対 しイ ンタ-パル ヒス トグラムを

用い周波数成分の変化を実時間で検出する不整脈認識プログラムを開発 し

た｡ さらに､そのプログラムを植込み可能なサイズの電池駆動型認識装置

に組込み動作を確認 した｡

今回用いた不整脈認識方式は､実時間で基本周波数成分を検担するため

に有利な方法である｡現在､心電図処理のための計算プログラムは統計的

処理手法を中心に様々な ものが提案 されているが､植込み型除細動器に使

用す るマイクロプ 占セ ッサの処理能力か らは､振幅変化に対する確率密度

関数が実射 巳されているに過 ぎない.また数値演算プロヤ ツサを必要な期

間のみ使用する方式 も考え られ るが､消費電力 と･大 きさの点で未だ問題が

残る｡そこで本研究では､不整脈認識のために基本周波数成分を実時間で

検出 ◎表示す_る装置を開発 した｡今後 さらに慢性動物実験を行い､この装

置に対 して時系列的な状態変化を記録 したデータベースを組み込み､種々

の不整脈に対す る認識能力 と個人差に適応するプログラムの開発を行なう

予定である｡
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次に､除細動エネルギーの実質的な低減 に役立っ骨格筋による心補助機

能について考察す る｡心室細動発生時の心臓マ ッサージの効果については､

既に臨床的に広 く認め られてお り､ この動作を自動的に体内で実現するこ

とがで きれば､より確実な除細動が可能 となる｡本研究では､ この機能を

従来の植込み型除細動器の大 きさを変えずに実現 し､ さらに通常の心室ペ

ーシングと組合わせた同期刺激機能を動物実験 により確認 した｡また､基

本装置を周いた慢性動物実験を行い､現在までに8頭の雑種成犬 に対 し最

大 30日の動作を確認 している｡また､骨格筋の疲労状態の推定 について

は､今後 さらに動物実験を行い検討する予定である｡

以上､不整脈検出,植込み型装置開発 と動物実験な らびに骨格筋刺激機

能の実現 と､除細動エネルギーを低減 した植込み型除細動器実現のための

重要な項 目について研究を行い､それぞれについて満足のい く結果が得 ら

れた｡

5 あとが き

本研究成果報告書は､除細動エネルギ-を低減 した植込み型除細動器を

開発するための基礎研究の研究成果をまとめた ものである｡研究の性格上､

動物実験結果等は従来行なって きた研究成果 も含めて全体のまとめとした｡

今後 さらに重点的に研究を進める部分 としては､慢性実験における不整脈L

認識方式の改良 と総合的な不整脈治療手段の確立が挙げられる｡特に､植

込み型除細動器は万一誤動作 した場合には死に至 る危険があるため､その

信頼性の確保には特段の注意が必要である｡ こうした観点か ら本研究では､

心電図処理における実時間不整脈検出法について も基礎研究を進め､今後

の不整脈認識に大 きく役立っ基礎的な測定 システムを開発 した｡

今後はさらに本 システムを改良 し､各患者の心電図変化を長時間観察 し

なが ら細動検出パ ラメータを自動調整することので きるエキスパ- トシス

テムに発展 させて細動判定の信頼性を大幅に改善すると同時に､刺激に関

して も心臓ペー シング,骨格筋ペー シングおよび除細動刺激を効果的に組

合わせた総合的な不整脈治療装置を開発す る予定である｡
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