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1. 緒言 

重篤な心疾患患者に対する治療法の一つとして，

心臓移植が挙げられる．しかし，わが国では慢性的

なドナー不足により，平均移植待機期間は 1769 日

（約 5年）と長期に及んでいる．そのため，待機期間

中に患者の循環動態を安定させるための手段とし

て，左心補助人工心臓 (Left Ventricular Assist 

Device; LVAD)が広く用いられている．一方で，

LVAD 関連合併症である，感染症，装置故障，デ

バイス血栓形成，溶血，などに加えて，送血カニュ

ーレの変形や狭窄による血流阻害，大動脈弁が正

常に閉鎖しなくなる大動脈弁閉鎖不全症（Aortic 

Insufficiency; AI）1)など，連続流型 LVADの長期運

用で発現率が顕著な合併症が問題となっている．

特に AIは大動脈弁が長時間閉鎖したままになるこ

と原因の一つとされており，LVAD 運用中に定期的

に弁の開閉を確認する必要がある． 

従って，長期に及ぶ LVAD の運用中には，循環

状態をモニタしつつ，それらに応じた制御を行うこと

が望ましく，そのためには，血圧や血流量だけでな

く，流路抵抗や血管抵抗などの循環系の特徴量を

リアルタイムに把握することが不可欠である．ただし，

循環状態をモニタするために生体内に新たに複数

のセンサを取り付けるのは望ましくない．また，セン

サを取り付ける場合であっても，装着が生体に大き

な影響を与えず，比較的計測が容易であり，できる

だけ少数で多くの情報が得られることが求められる． 

循環系を Windkessel モデルなどの簡易的な心

血管モデルで表現し，限られたセンサ情報から複

数の計測量や循環パラメータを推定することで，患

者個別の循環系デジタルツインを構築して循環の

モニタを行う研究が報告されている．下川ら 2)は，モ

デルの非線形性や弁の開閉動作などの非定常な

ふるまいに対応するために，LVAD 周辺の計測量

である ，ポ ンプ前負荷 𝑃in, ポンプ後負荷𝑃out,

ポンプ流量𝑃𝐹を用い，Unscented Kalman Filter

（UKF）を用いて左心室圧（𝐿𝑉𝑃），大動脈圧（𝐴𝑜𝑃），

大動脈流量（𝐴𝑜𝐹）をはじめとする複数の状態量と

循環パラメータを推定する方法を提案し，収縮期に

おいては実用的な精度でそれぞれの指標を推定

可能であることを報告している．しかし，弁が閉鎖す

る拡張期においては，特に左心室圧の推定誤差が

大きいこと，パラメータの値が循環系として正常な

範囲外となる場合があるという課題がある． 

そこで本研究では循環モデルにおける循環状態

とパラメータの推定精度向上を目的とし，モデルの
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改良を行い，非線形性に強い粒子フィルタを用い

て推定を行う． 

  

2. 方法 

2.1 循環の回路モデルと状態空間モデル  

 推定精度の向上のため循環モデルの改良を行っ

た．そのモデルを Fig. 1 に示す．従来のモデルで

は，ポンプの送血部と大動脈にCR回路を設置して

いたが，CR 回路では急峻な圧力変化の表現が難

しいため当該部位を，主に血液慣性をインダクタ

𝐿out, 𝐿AVで模擬するモデルに変更した．
 これにより，

急峻な圧力変化を滑らかに表現可能で，実際の拍

動波形に近い時間応答となることが期待される．こ

の循環モデルを，離散時間非線形システムとして

状態空間モデルで表す． 

循環状態を表す状態変数𝒙𝒔を， 

 𝒙𝒔 = [𝐿𝑉𝑃, 𝐴𝑜𝑃, 𝑃𝐹, 𝐴𝑜𝐹]𝑇       (1)  

とし，循環系の動特性を規定するパラメータ𝜽を， 

𝜽 = [𝐶in, 𝑅in, 𝑅out, 𝐶s, 𝑅s, 𝐺0, 𝐿out, 𝐿AV]𝑇  (2) 

とした．したがって，状態とパラメータを併せた拡大

状態ベクトル𝒙は， 

𝒙 =

[𝐿𝑉𝑃, 𝐴𝑜𝑃, 𝑃𝐹, 𝐴𝑜𝐹, 𝐶in, 𝑅in, 𝑅out, 𝐶s, 𝑅s, 𝑅AV, 𝐿out, 𝐿AV]𝑇   

(3) 

となる．また，入力𝒖𝑘を， 

𝒖𝑘 = [𝑃̇in, 𝑃̈in, 𝑃out] 
𝑇

         (4) 

として，状態方程式および観測方程式を次式で表

す． 

 𝒙𝑘 =  𝒇(𝒙𝑘−1, 𝒖𝑘−1) + 𝑣𝑘−1       (5) 

𝑦 = 𝐻(𝒙𝑘) =  𝑃𝐹          (6) 

ここで，状態遷移関数𝒇は Fig. 1の電子回路に基づ

く回路方程式から導出した． 

 

Fig．1 改良した循環モデル 

2.2 粒子フィルタ 

生体循環系のように，モデルパラメータが時変で

あることや，非線形要素を含むモデルで表現した

場合，解析的に状態推定を行うことは困難である．

そのため，非線形システムの推定手法として，拡張

カルマンフィルタ（EKF）やUKFが広く用いられてき

た．しかし，これらの手法では分布が非ガウス的と

なる場合や，非線形性が強い場合に近似誤差が生

じ，推定精度が低下することが知られている．一方，

粒子フィルタは状態の事後確率分布を粒子群（サ

ンプル）により表現する方法であり，任意形状の分

布を表現できるため，非線形性や非ガウス性が顕

著なシステムに対しても高い適応性を示す．本研

究では，粒子フィルタを用いて循環状態および心

血管系パラメータの同時に推定し，UKFと比較する

とともに，循環パラメータの時間変化に対する応答

を評価した． 

本研究で用いた粒子フィルタのアルゴリズムは，

以下の 4つの主要なステップから構成される．  

① 初期化 

各粒子の初期状態𝑥0
(𝑖)
は初期推定値𝑥0と初期分

散行列 𝑃0に基づき正規分布𝑁(𝑥0, 𝑃0)に従って生

成する．また重みはすべての粒子で等しく設定する． 

𝑤0
(𝑖)

=
1

𝑁𝑝
             (7) 

ここで𝑁𝑝は粒子数である．  

② 予測ステップ 

各粒子について，過去の状態と入力に基づき，

状態方程式を用いて時間発展させる．  

𝑥𝑘
(𝑖)

= 𝑓 (𝑥𝑘−1
(𝑖)

, 𝑢𝑘) + 𝑣𝑘−1     (8) 

ここで，𝑣はシステムノイズを表す． 

③ 重み更新ステップ 

各粒子の予測値から得られる𝐻 (𝑥𝑘
(𝑖)

)と実際の

観測値𝑦𝑘の一致度に基づいて重みを更新する． 

𝑤𝑘
(𝑖)

= 𝑤𝑘−1
(𝑖)

𝑝 (𝑦𝑘|𝑥𝑘
(𝑖)

)        (9) 
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観測ノイズが正規分布に従う場合，尤度は以下の

ように表される．  

𝑝 (𝑦𝑘|𝑥𝑘
(𝑖)

) =
1

√2𝜋 ∙ 𝑅
exp (−

{𝑦𝑘 − 𝐻 (𝑥𝑘
(𝑖)

)}
2

2𝑅
) (10) 

ここで，𝑅は観測ノイズの分散である．また，すべて

の粒子の重みは次式で正規化される．  

𝑤̃𝑘
(𝑖)

=
𝑤𝑘

(𝑖)

∑ 𝑤𝑘
(𝑗)𝑁𝑝

𝑗=1

           (11) 

④ リサンプリングステップ 

正規化後，少数の粒子に重みが集中すると“粒

子劣化”が生じるため，式(12)で表される有効粒子

数があらかじめ設定した閾値（本研究では 0.5）を下

回った場合にリサンプリングを行う． 

𝑁𝑒𝑓𝑓 =
1

∑ (𝑤̃𝑘
(𝑖)

)2𝑁𝑝

𝑖

          (12) 

リサンプリングの方法は M. Sanjeev ら 3)が提案し

た，計算効率が高くサンプル分散の小さい特徴を

有す Systematic Resamplingを採用した．  

 

2.3 ハイブリッド模擬循環系を用いたデータ取

得と提案手法の評価 

本研究では，提案した粒子フィルタを用いた循

環状態推定法の基本的な特性と有効性を検証す

るために，ハイブリッド模擬循環系を用いた実験を

行った． 

ハイブリッド模擬循環系は，実際の流体循環路と，

計算機シミュレーションを組み合わせた模擬したシ

ステムであり，物理的な流体要素（チューブ，リザー

バ，実際の血液ポンプなど）に対して，計算機上で

心臓や血管の動的挙動を再現することが可能であ

る．これにより，実際の循環系に近い循環を再現，

循環パラメータの変化や異常状態の模擬ができる

という利点を有する． 

2.3.1 実験条件 

血液ポンプには Gyro pump C1E3（Medtronic 社）

を使用した．ポンプ回転数を 1200rpmに固定し，シ    

ミュレータ内の末梢血管抵抗の値は，0.800mmHg・

s/mL，心機能を表す最大エラスタンス𝐸𝑚𝑎𝑥は 1.5 

mmHg・s/mL とした． 

心拍数𝐻𝑅はその平均値ℎ̅を，65，75，85bpmの3

条件とし，以下の式により心拍変動を模擬した． 

𝐻𝑅 = 5 sin (
2𝜋𝑡

10
) + ℎ̅ + 𝑤        (13) 

ここで，𝑤はランダムノイズであり，自然な心拍変動

を再現するために付加した． 

2.3.2 狭窄模擬実験 

推定手法の動的応答性を評価するため，実験中

に送出カニューレを部分的に圧迫して流路抵抗を

一時的に上昇させた．これは，モデルにおける 

𝑅𝑜𝑢𝑡の上昇に対応することから，粒子フィルタによ

るパラメータ推定が追従できるかを確認した．  

2.3.3 評価指標 

推定値と実測値の一致度を，式(15)に示す正規

化二乗平均平方根誤差(nRMSE)および式(16)に

示す相関係数𝑟により評価した．  

RMSE =  √
1

𝑁
∑(𝑥(𝑘) − 𝑥(𝑘))2

𝑁

𝑘=1

      (14) 

   

nRMSE =  
RMSE

𝑥max − 𝑥min
        (15) 

𝑟 =  
∑ (𝑥(𝑘) − 𝑥)(𝑥(𝑘) −  𝑥)𝑁

𝑘=1

√∑ (𝑥(𝑘) − 𝑥)2𝑁
𝑘=1 ∑ (𝑥(𝑘) −  𝑥)

2
𝑁
𝑘=1

 (16) 

さらに，カニューレ圧迫時の推定パラメータ𝑅𝑜𝑢𝑡

の時間変化によって，循環パラメータの動的追従

性能を確認した． 

 

3. 結果および考察 

3.1 循環状態の推定  

粒子フィルタを用いて推定した循環状態を表す

状態変数(𝐿𝑉𝑃，𝐴𝑜𝑃，𝐴𝑜𝐹 )とモデル出力であるポ

ンプ流量(𝑃𝐹)の推定を行った． 
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Fig. 2  循環状態推定結果の一例 

 

Table 1 nRMSEおよび相関係数 

 

Fig. 2に循環状態推定結果の一例を示す．ここ 

で，実線は推定値，破線は実測値である．Table 1

に nRMSE と相関係数の結果を示す． 

Table 1 より，粒子フィルタによる推定結果は良好

であった．特に，先行研究の手法では𝐿𝑉𝑃の精度

が nRMSE=0.33，r = 0.80であったのに対し，本手

法ではそれを大きく上回り，精度が向上した．これ

は，循環系モデルが非線形性が強く状態分布が非

ガウス性を有する場合であっても粒子フィルタが有

効に機能し，状態分布を確率的に表現できることに

よると考えられる． 

また，𝐴𝑜𝐹や𝐴𝑜𝑃といった実際に計測していない

変数においても，主要な波形形状を再現できてお

り，本方法がデジタルツイン構築に有効であること

を示している． 

一方，収縮期における𝐴𝑜𝐹推定値が低く推定さ

れる傾向が確認された．これは，大動脈弁閉鎖時

に𝐴𝑜𝐹の非現実的な流量を防止するモデルの制約

や粒子の拡散抑制処理が影響した可能性が示唆

される． 

 

3.2 循環パラメータの変化に対する追従 

送出カニューレを圧迫することで流路抵抗𝑅outを

変化させた際の推定性能を評価した．Fig．3 に圧

迫時の𝐴𝑜𝑃と𝑃𝐹の推定波形，Fig．4にRoutの推定

値の時間変化を示す．圧迫操作により実測の𝐴𝑜𝑃

は低下し，𝑃𝐹も減少したが，推定値もこれらの変化

に良好に追従した．また，推定された𝑅outは，圧迫

操作に対応して上昇し，モデル内の流路抵抗変化

を再現していることが確認できた．ただし，状態変

数に比べ循環パラメータの追従速度緩やかであっ

た．これは，粒子フィルタにおいて，粒子の分布が

適切でないこと，粒子数が十分でないこと，リサンプ

リングの閾値の設定が適切でないことなどの要因が

考えられる．また，プロセスノイズの設定も追従の速

さに影響することも考慮する必要がある．  

以上より，本手法は循環状態のみならず，生理

学的パラメータ変化に対しても動的に追従し得るこ

とが示された．これは，LVAD 運用中に生体状態

に応じて制御パラメータを更新する必要がある臨床

応用において重要である．  

 

 

Fig．3 圧迫時の状態変数の推定結果 

（黒点推定値 白点真値）  

  

Fig．4 圧迫時のパラメータ𝑅outの変化 

 𝐿𝑉𝑃 𝐴𝑜𝑃 𝐴𝑜𝐹 𝑃𝐹 

nRMSE 0.10 0.13 0.18 0.02 

r 0.98 0.92 0.88 0.99 
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4. 結言 

本研究の目的は，強い非線形性を有する循環系

において，左心室圧・大動脈圧・流量などの循環状

態を精度よく推定するとともに，血管抵抗などの循

環パラメータを推定することである．そこで，本研究

では電気回路モデルの改良を行うとともに非線形

システムへの適応性に優れた粒子フィルタを用い

て循環状態推定を行った． 

ハイブリッド模擬循環系を用いた評価の結果，粒

子フィルタは従来の UKF と比較して推定精度が向

上し，特に従来法で課題であった左心室圧の推定

において顕著な改善が得られた．また，カニューレ

圧迫に伴う流路抵抗変化にも追従できることが確

認された． 

これらの結果は，本手法が少数のセンサ情報か

らの循環状態の推定および循環パラメータの変化

検出を可能とする点で，LVAD 装着患者の状態モ

ニタやデジタルツイン構築に有用であることを示唆

している． 

一方で，本研究で用いた大動脈弁の開閉モデ

ルは簡易であり，弁の挙動に起因すると思われる

推定誤差が見られた．今後は弁開閉モデルの改良

を行うとともに，動物実験データを用いたさらなる妥

当性の検証を進める予定である． 
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