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   This study is to design a system to control oxygen saturation of arterial blood automatically taking into 
consideration the clinical care of hypoxemia patients. For this purpose, the control system is based on the adaptive 
pole-placement method, choosing oxygen concentration of inspired air and oxygen saturation of arterial blood as the 
manipulating and controlled variables, respectively. The controlled respiratory system is assumed to be described by a 
first-order linear model. The control system is synthesized taking into account the practical artificial respiration using 
a computer-controlled respirator, a pulse oximeter in clinics. For the representation of the respiratory system, the 
individuality and the change in its characteristics of subjects are regarded as the changing parameters of the 
mathematical model in the concept of the adaptive control method. The proposed system is shown stable enough and 
clinically safe by the simulation experiments, which yields its effectiveness both at conditions of rest and some state 
change affected by metabolic rate change corresponding to oxygen consumption rate change.  
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１．はじめに 

 
吸気，ガス運搬，呼気という一連の機能を担っている

呼吸循環系の機能の一部に障害が生じた場合には，生命

の危機にさらされる．このような場合，呼吸療法により，

患者の生命維持あるいは機能回復がなされることが普

通である．この呼吸療法は，患者の全身管理までを含ん

でおり，その項目は栄養管理など多岐にわたる(1)．呼吸

療法を施すのは医療従事者であり，適切な処置を行うに

は患者の容態を的確に把握する豊富な知識と経験が要

求される．したがって，その過程を自動化し，安全なシ

ステムとして提供することは望ましいことであり，社会

的にも意義のあることである． 
前述のように，呼吸療法は多岐にわたっており，その

すべての管理を自動化するためには，まだ多くの研究が

必要であるが，その中で呼吸調節系に対する操作の自動

化の試みがなされてきた(2)～(15)．それらの多くは，動脈

血炭酸ガス分圧あるいは肺胞気炭酸ガス濃度を指標と

して，適切な換気量を決定しようとするものであり，

Frumin(2)以来種々の方法(3)～(14)が提案されてきた．本研

究者らもこれまで肺胞気炭酸ガス濃度を指標とした人

工呼吸の研究を行い，自動制御に適した人工呼吸装置の

開発(8)～(10),(12)とともに，適応制御方式による個体差や経

時変化に対処可能な制御系(4),(5),(7)～(12)を提案し，安全性

に優れた自動制御を行ってきた． 
一方，呼吸不全に共通して見られる病態に低酸素血症

があることから，酸素分圧あるいは動脈血酸素飽和度を

指標とした人工呼吸の自動制御系も提案されている(13)

～(17)．この場合には，適切な酸素量を体内に送り込むこ

とが重要かつ急を要することである．しかしながら，大

量の酸素を急激に与えることは危険なので，患者の病態

や状態に合わせて自動的に望ましい吸入気酸素濃度を

決定するシステムが望まれている． 
そこで，本研究では，低酸素血症の患者の治療を念頭

に置いて，動脈血酸素飽和度を指標として，個体差や経

時変化に対処できる人工呼吸制御系を提案する．具体的

には，吸入気酸素濃度を制御入力，末梢での動脈血酸素

飽和度を制御量として，これまで本研究者らが提案して

きた適応制御系を適用する．本研究は，若松らが開発し

ている在宅用人工呼吸装置(18)による医療を念頭に置い

た基礎的研究であり，臨床応用のための慎重なる検討で

ある． 
本論文では，まず，本研究のねらいを明確にするため

に，制御対象の入出力量としてそれぞれ吸入気酸素濃度
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 <2.2>制御対象の特性の記述 本研究の制御対象は呼
吸調節系である．呼吸調節系は換気・ガス交換系，循環

系および血液の緩衝系に大別される．これらの系は互い

に密接な関係をもっているばかりでなく，それぞれの系

に調節機構があり，体内の恒常性を保つための調節を行

っている．呼吸調節系の概念を示したものが図１である． 

および動脈血酸素飽和度を選ぶことの意義について述

べる．次に，制御対象である呼吸調節系の数学モデルに

ついて言及し，呼吸調節系の個体差や経時変化に対処可

能な適応制御系を設計する．さらに，これが呼吸調節系

の個体差や経時変化に対処可能な制御系であることを

シミュレーションにより示す． 
 

換気・ガス交換系換気・ガス交換系
•外界からの酸素の摂取
•炭酸ガスの排出

循環系循環系
•酸素の運搬
•炭酸ガスの運搬

血液の緩衝系血液の緩衝系

•体液[H+]の維持
代謝量
の変動

相互作用

相互作用

相互作用
影響

影響

影響

呼吸調節系呼吸調節系

 

２．制御対象のとらえかた   
  
 <2.1>本研究のねらい 呼吸療法が適用される呼吸不
全の病態は大きく次の３つのタイプにわけることがで

きる(1)． 
① 動脈血炭酸ガス分圧PaCO2が上昇し，その結果二次的

に動脈血酸素分圧PaO2が減少する場合 
② 酸素化障害により，PaO2が低いにもかかわらず，炭

酸ガス蓄積傾向を示さない場合 
③ 酸素化および炭酸ガス排出の両機能に障害がある場

合 図１ 呼吸調節系 
Fig.1 Respiratory Regulation System これらの呼吸不全に共通して見られる症状は低酸素

血症であり，呼吸不全の診断には PaO2の値に注目しな

ければならない．したがって，適切な酸素量を体内に送

り込むことが重要かつ急を要する課題となる． 

 
微視的に見れば，呼吸調節系は種々の要因が複雑に絡

み合っており，その特性を正確に把握することは容易で

はなく，Grodins(20)をはじめ多くの数学モデルが提案さ

れている(21)．しかしながら，それらのモデルは生理学的

な解析が目的であるので複雑であり，制御対象を記述す

るのには適していない場合がある． 

ところで，換気・ガス交換機能の調節は主に，PaCO2

による制御系と PaO2による制御系とによって調節され

ている．PaCO2による制御系では，PaCO2の変化に対す

る換気量の変化はほぼ直線的であり，敏感に反応する．

体内の PaCO2の調節は換気量の増減によって肺胞と毛

細血管の接触面積を変化させることにより行われてい

る．一方，PaO2による制御系では，PaO2が60[mm Hg]
以下に低下しなければ換気量の急激な増加は見られな

い．これは身体が危険な病態に陥らなければ PaO2の制

御機構が働きにくいことを示しており，ここに低酸素血

症の患者への酸素投入の必然性がある． 

そこで，本研究では福與らが提案した次のモデル
(16),(17)を用いるものとする．このモデルは，呼吸調節系

を巨視的にとらえたものであり，その特性は一次遅れと

なっている． 
以下にモデルの概略を述べる． 
＜仮定＞ 
①呼吸数 Rfを一定，②呼吸商 Rを一定，③酸素消費量
を一定，④吸入気と肺胞気は瞬時に混合するとし，⑤機

能的残気量を一定，⑥肺胞気の蒸気圧は飽和蒸気圧とす

る． 

これまでも，PaO2あるいは動脈血酸素飽和度 SaO2を

指標とした人工呼吸の自動制御系が提案されている(13)

～(16)．それらの中で，Tehrani(15)はパルスオキシメータ

を用いて測定する SaO2を指標とした制御系を提案して

いる．その制御系はパラメ－タの値が一定であり，患者

の個体差や経時変化に速やかに対応できない場合があ

るが，制御量を SaO2に選んだことは重要である．パル

スオキシメータは，指などにプローブをはめるだけで，

簡単に SaO2を測定することができるので，低酸素状態

のモニタとして高い評価を受けており， SaO2を指標と

して用いることは現実的であり有効な方法である(19)． 

＜肺でのガス交換＞ 

T
dP

dt
P a Pi

A
A2

2

2 2

O
O O=− + ⋅ −b      ･･････････(1) 

ただし， 

a
V V R

V V R V R
b

V Pb
V V R V R

D f

D f

C

D f

=
− ⋅

− ⋅ + −
=

−

− ⋅ + −

&

& & ( )
,

& ( )
& & ( )O

O

O2

2

2
1

47
1

 
＜肺胞気と血液のガス交換＞  そこで，本研究では，臨床の現場でより扱いやすく，

有効に用いることができるシステムを構築するために，

制御量としてSaO2を選ぶことにする． T
dPa

dt
Pa K Pi K2 1

2

2 2

O
O O=− + ⋅ − 2    ･･････････(2) 
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ここで， ３．制御系の設計 
  <3.1> システム構成 人工呼吸システムは図３の
ように構成されるものとする． 

K ka K k1 2= =, b  
このシステムでは，制御則により決定された吸入気酸

素濃度FiO2[Vol%]のデータが，D/A変換器を通して混合
器に送られ，設定した酸素濃度の吸気が患者へ送られる．

パルスオキシメータがSaO2を測定し，そのデータはA/D
変換器を通じてコンピュータに送られ，新たな FiO2を

決定する．このシステムは若松らが開発した混合器(18)

の適用を念頭に置いている．この装置は高速な応答特性

をもっており，コンピュータからデータを送信すること

により，設定した流量および濃度を正確に実現できる(18)． 

であり，これらは，肺のシャント，死腔量などの生理学

的諸定数と関連する係数であり，これらの値によってあ

る種の病的状態を表現できる(17)． 
＜酸素飽和度と血液ガスの関係＞ 
血液の酸素分圧と酸素飽和度の関係は次式(15)で表さ

れるものとする． 

Sa t e Pa t
O O

2
0 049 21 1002( ) ( ). ( )= − ×−

    ･････････(3) 

Tehrani は PaO2の係数を-0.046 としたが， PaO2と

SaO2の目安(1)をもとに，ここではその係数を-0.049とし
た．確認のために，式(3)によりPaO2とSaO2の関係を求

めた結果を図２に示す． 
また，大動脈血からの輸送遅れd[s]を考慮して観測で
きる制御量は(4)式とする． 

y(t)=SaO2(t−d)                  ･･････････(4)          

O2 Mixer

Computer

Patient

Ventilator

Pulse
Oximeter

A/D
Converter

D/A
Converter

O2 GasAir

Inspired
Air

SaO2

Respirator

図３ 制御システムのブロック線図 

各パラメータの生理的に妥当な正常値は表１の通り

である(1)． 
 

Fig.3 Block Diagram of the Control System 

図２ 酸素平衡曲線 
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 <3.2>制御系 ２章で述べた制御対象に対して，図３
に示したシステムを用いて SaO2[%]を制御するための制
御系を設計する．ここでは，SaO2の平衡点からの変化分

を制御量 y [%]とし，FiO2[%]の大気の酸素濃度 21.0[%]
からの変化分を入力u [ml]として，適応極配置の方法を
用いて制御系を構成する． 
まず，制御対象を次式のARMAモデルと仮定する． 

A(z−1)y(k)=B(z−1)u(k)             ･･････････(5)     

A z a z B z b zi
i

i

n

i
i

i d

na b

( ) , ( )− −

=

− −

=

= + =∑ ∑1

1

11   Fig.2 Oxygen Equilibrium Curve 
 

表１ 制御対象のパラメータ  このとき数学モデルの出力は次の式で表される． 
Table 1 Parameters of the Controlled Object 

y k k kM
T( ) $ ( ) ( )=θ ζ           ･･････････(6) 

記号 名称 値 
PaO2 動脈血酸素分圧 100 [mm Hg] 
&V  分時換気量 6.0 [l/min] 
&VO2  酸素消費量 0.25 [l/min] 
&VCO2  炭酸ガス産生量 0.2 [l/min] 
R 呼吸商 0.8 
T2 時定数 54 [s] 
VD 死腔量 0.15 [l] 

SaO2 酸素飽和度 96.6 [%] 
PiO2 吸入気酸素分圧 150 [mm Hg] 

ただし， 
$ ( ) [ $ ( ) $ $ ( ) $ ]

( ) [ ( ) ( ) ( ) ( )]

θ

ζ

T
n d n

T
a b

k a k a b k b

k y k y k n u k d u k n
a b

= − −

= − − − −
1

1

L L

L L
 

であり，それぞれ時刻 kにおける推定パラメータベクト
ルおよび状態変数ベクトルを示す． 
適応アルゴリズムには次のような固定トレースアル

ゴリズム(22)を用いるものとする． 

$( ) $( ) ( ) ( ) (θ k k k k= − + −θ 1 1Γ ε )ζ k      ･･･････(7a)  
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ε( ) ( ( ) $ ( ) ( ))
/( ( ) ( ) ( ))

k y k k k
k k k

T

T

= − −

+ −

θ ζ

ζ ζ

1
1 1Γ

   ･･･････(7b) 

Γ’(k)=Γ(k−1)−(Γ(k−1)ζ (k)ζT(k)Γ(k−1)) 

       /(1+ζT(k)Γ(k−1)ζ (k))   ･･････(7c)                        

Γ ( ) ( / ( )) ( )k k= ′1 λ Γ k

0

)−1

         ･････････(7d) 

λ( ) ( ) / ( ), ( )k tr k tr tr= ′ >Γ Γ Γ0 0     ･･････(7e) 
この制御系の目的は，規範入力ur(k) に対して,制御対
象の出力 y(k)が漸近的に次の関係を満足するように，制
御入力u(k)を適応的に決定することである． 
C(z−1)y(k)=KB(z−1)ur(k)           ･････････(8)      

<3.3>呼吸調節系の特性表現と適応制御 制御対象が
呼吸調節系のような生体機能の場合，その特性は基本的

には非線形であり，個体差に加え短期的にも長期的にも

経時変化を伴う．したがって，それを正確に把握し，記

述することは容易ではない．このような制御対象の特性

に関する知識が不十分であったり，特性が変化したりす

る場合には，適応制御は有効な手法のひとつである．と

いうのは，制御系の性能が常に所望の仕様を満たすよう

に適応していくシステムにより，制御対象の非線形性や

個体差，そしてその特性の変化をすべて数学モデルのパ

ラメータの変動とみなし，記述することができるからで

ある(7)．このことには，さらに，次の主張(5)がその背景

にある．それは，呼吸調節系が二入力二出力系（入力：

換気量および代謝量の変動，出力：肺胞気炭酸ガス濃度

および混合静脈血の平均炭酸ガス濃度）として記述する

ことが妥当であり(23)，それを代謝量の変動を内部に含め

た一入力一出力系（入力：換気量，出力：肺胞気炭酸ガ

ス濃度）としてとらえるという主張である．これは入力

としての代謝量の変動を入力端子不明の外乱として扱

い，しかもこの出力への影響を他の入力換気量の肺胞気

炭酸ガス濃度への寄与分の変化として等価的にとらえ

る(5)ことである．すなわち，すべての短期的な影響を入

力換気量と出力炭酸ガス濃度の１入力１出力システム

とみたときのそのシステムパラメータ変化による影響

とみなすことにある．見かけ上制御対象のパラメータが

変動していると捉えることができ，長期的には真のパラ

メータ変動としてとらえるものである． 

ただし, C(z-1)：漸近安定多項式，K：ゲインである． 
制御入力u(k)は，多項式R(z -1), S(z -1)を用いて次式よ
り決定される． 
R(z−1)u(k)=Kur(k)−S(z−1)y(k)      ･････････(9) 

R z r z S z s zi
i

i

n

i
i

i

nr s

( ) , ( )− −

=

− −

=

= + =∑ ∑1

1

1

0
1  

ここで，多項式R(z -1), S(z -1)は 
ところで，本研究で制御対象とする２章で述べた呼吸

調節系のモデルには代謝量の変動が陽には現れておら

ず，明確に入力として捉えることはできない．しかしな

がら，その特性には酸素消費量V および炭酸ガス産生
量V が内部パラメータとして影響しており，これら
の変動は代謝量の変動とみなすことができ，それによっ

て上記と同様に表現することができる．すなわち，適応

制御的には，それを数学モデルのパラメータの変動とし

てとらえることができる． 

&O2

&CO2

C z A z R z B z S z( ) ( ) ( ) ( ) (− − − −= +1 1 1 1   ･････(10) 

を満たすように決定される．このとき，制御対象のパラ

メータaiおよびbiは未知であるので，推定パラメータを

用いる． 
以上にしたがって 構成した制御系のブロック線図を
図４に示す． 

PatientRespiratorR-1(k,z-1)
^

Ventilation
Rate  u(k)

Mathematical
Model

+

-

K(k)^ +

-

Adaptation
Mechanism

Ŝ(k,z-1)

Determination

+

-

+

-

FiO2

O2-concentration
of Inspired Air

O2 Saturation of
Arterial Blood  SaO2

図４ 適応極配置による動脈血酸素飽和度の制御系 

ここで，呼吸調節系の変化は代謝量の変動による影響

のみではないということは認識しておかなければなら

ない．先にも述べたように，本研究の制御対象である呼

吸調節系はそれ自身が制御機構であり，最も効率よくガ

ス交換が行われるように適応している．これは，体内の

恒常性を保つことが目的であるから，短期的には代謝量

の変動に伴う特性変化とみなすことができるであろう

し，さらに，生物システムの振動現象による変動(24)もあ

る．これら種々の変化をふくめて１つの制御対象として

表現できるのは，短期的には等価的に代謝量の変動によ

る特性変化とみなした見掛け上の経時変化ととらえた

からである．さらに，環境変化や生理的機能が変化する

ような長期的な特性の経時変化もあるが，この変化につ

いてはシステムパラメータの通常遭遇する変化とみな

せばよい． 

Fig.4 Control System of Arterial Blood O2 Saturation 
by Adaptive Pole-placement Method 

 

 したがって，ここでは上記の主張に基づいた制御シミ

ュレーションと特性を論ずる． 
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４．シミュレーション に大きく依存しており，それは代謝量の変動に影響され

るからである．なお，V はV に対応した値を用い
るものとする． 

&CO2 &O2 
本章では，２章で述べた制御対象のモデルに対して，

３章で述べた制御系を構成し，SaO2の制御シミュレーシ

ョンを行う． 
制御結果を図５および図６に示す．図５は，代謝量の

変動がない安静時の制御結果である．図中，(a),(b),(c)
はそれぞれ，酸素飽和度，吸気酸素濃度，同定パラメー

タの変化の様子を表している．制御対象に代謝量の変動

がないとしたので，システムが実質も見掛け上も変化し

ない．したがって，同定パラメータは一定値に収束し，

動脈血酸素飽和度の安全かつ安定な制御が実現できる

ことを示している． 

ここでは，低酸素血症を示すⅠ型の呼吸不全患者

(PaO2が60[mm Hg]で炭酸ガスの蓄積を伴わない）への
治療を念頭に置いた制御を行う．ここで，PaO2の平衡

点を 60[mm Hg]とし，k=0.9とする．また，輸送遅れ
d=30[s]とし，その他のパラメータは表１に示した値を
用いるものとする． 
シミュレーションはサンプリング間隔を 30[s]に選び，

na=2，nb=2，d=1，として，ゲイン行列の初期値を単位
行列に選び，C(z−1)=1とする．目標値としては，大量の
酸素を急激に投与することはあまり好ましいことでは

ないので，制御開始後10[min]までの間ランプ状に正常
値96.6[%]まで増加させ，その後一定値になるものを選
ぶ．また，前述のように制御対象の特性変動を表現する

ために，V を平衡点の値のまわりで，平衡点の値の±
10[%]の幅でランダムに変動させるものとする

&O2

(5),(7)．前

述のように，呼吸調節系の特性の経時変化は代謝量の変

動の影響のみではないが，ここではシミュレーションの

都合上これのみを考えることにする．なぜならば，換気

量を増減させる呼吸調節のコントローラは，体内のpH 

図６は，代謝量の変動として，V およびV を変
動させた場合の制御結果である．同図(c)はV の変動の
様子を示している．図６の安静時の制御に比べ，同定パ

ラメ－タが常に変動していることがわかる．これは，代

謝量の変動に伴う制御対象の見かけ上の特性変化に対

応しながら制御が行なわれていることを示している． 

&O2 &CO2

2&O
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Fig.5 Control Result at Conditions of Rest Fig.6 Control Result during Conditions of Large 
Chronic Change 
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二つの結果において，同定パラメ－タの値がそれぞれ

違う値となっていることは重要であると考えられる．な

ぜなら，これは，同定パラメータが自動的に制御対象を

記述するのに合った値になっていることを示している

と考えられるからである．このことは，個体差によって

制御対象のパラメ－タの値が違う場合にも制御可能で

あることを示している．したがって，提案した制御系は

個体差や経時変化に対処可能な系であることを示して

いると考えられる． 
 
５．おわりに 
本研究では，低酸素血症を示すⅠ型の呼吸不全患者の

治療を念頭に置いて，吸気酸素濃度を操作量，動脈血酸

素飽和度を制御量とする適応極配置の方法を用いた制

御系を設計し，安静時および代謝量の変動時を想定して

制御シミュレーションを行い，その有効性を確かめた．

本研究で，制御対象とした呼吸調節系は，基本的には一

次遅れ系で表現される制御対象であった．しかしながら，

そのパラメータは時間的にランダムに変化するものと

し，さらに，S字カーブで表される酸素平衡曲線の非線
形性および血液の輸送による遅れも加わっている．この

制御対象に対して，良好な結果が得られたことは，本制

御系が個体差や経時変化に対処しなければならない医

療に適用可能であること示していると考えられる． 
またこうしたシステムは，特別な医療技術や知識を持

たない場合にでも簡便に取り扱うことができるので，他

の医療制御システム，例えば，麻酔薬濃度を自動的に操

作する制御系(25)にも応用可能であると考えられる． 
本研究はシミュレーション実験であるが，それは将来

の臨床応用を目標とした医学の方法論の開発のための

ものであり、その慎重なる検討を必要とする避けて通れ

ない研究の重要な一過程である．今後は，種々の条件の

もとにより精密なシミュレーション実験を試み，同時に

それらの生物学的意義と知見の検討を通して種々の技

術的困難を克服した後に本理論に基づいた医療の臨床

応用を考えている。 
最後に，本研究を遂行するに当たり適切なご助言をい

ただいた室蘭工業大学工学部電気電子工学科松田敏彦

教授に深く感謝いたします． 
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