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 本研究では、安全な緊急〜長期間の呼吸循環補助を可能とする超小型の次世代型高
機能ECMOシステムを開発・実用化する。目標システムは2分以内の迅速セットアップ
と1ヶ月の長期連続使用が可能で、優れた抗血栓性により抗凝固療法は最少化・不要化
される。世界最小・最軽量のシステムで移動性・携帯性に優れ、電源や酸素供給のな
いスタンドアローン状態で3時間以上の連続使用が可能である。救命救急・集中治療室
から一般病室、院外での装着・搬送も含めた広い領域で使用可能で、出血合併症例や
中長期間の呼吸循環補助にも適用可能として、治療成績の大幅な向上を目指す。平成
26年度の研究開始時期が当初見込みから約2ヶ月弱遅れて平成27年1月からとなったが、
開発目標機器の最終試作は、予定通り本年度内の平成27年3月に完成した。システムに
は、我々がこれまでに開発してきた高耐久性PMPガス交換膜人工肺BioCube-NCVCお
よび動圧浮上非接触回転型ディスポ遠心ポンプBioFloat-NCVCを用い、全血液接触面
には強力な抗血栓性を発現するT-NCVCヘパリンコーティングを施してヘパリン投与
をほぼ不要化し、複数の独自基盤技術の集積により他の追随を許さない高性能システ
ムを構築することができた。 
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Ａ．研究目的 
 従来治療では救命困難な重症呼吸循環不全の治療
において、迅速に心肺補助を行って生命維持しつつ
集中治療に繋ぐことができれば治療成績を大きく向
上させ得る。人工肺と遠心ポンプを用いたECMO
（PCPSも広義のECMOに含む）は唯一の機械的心
肺補助手段で、近年は循環器領域のみならず救命救
急領域や集中治療領域を中心に広がりを見せ、有用
性が高まりつつある。しかしながら、従来システム
は緊急対応性に乏しく、抗凝固剤であるヘパリンの
持続投与を必要とし、使用期間も数日程度に限られ
ている。本研究では、これら現行ECMOの問題点を
解決した超小型の次世代型高機能ECMOシステムの
開発・実用化を行う。 
 世界で最初に高耐久性PMPガス交換膜を使用した
BioCube-NCVC人工肺、そして世界初かつ唯一の動
圧浮上 非接触回 転型ディ スポ遠心ポンプ
BioFloat-NCVCを用い（ともに我々が開発）、全血
液接触面には画期的な抗血栓性をもつT-NCVCコー
ティング（独自技術）を施し、抗凝固療法の最少化
〜不要化を実現する。パッケージ化専用回路ユニッ
トを専用ドライバに装填して即座に使用できるシス

テムとし、救急時の迅速使用〜1ヶ月の長期使用を可
能とする。世界最小・最軽量で移動性・携帯性に優
れ、電源や酸素供給のないスタンドアローン状態で3
時間以上の連続使用を可能とする。救命救急・集中
治療室から一般病室、院外装着・搬送も含めた広い
領域で使用可能とし、出血合併例や中長期の呼吸補
助、肺/心肺移植へのブリッジ等への適応拡大も目指
す。さらに人工呼吸器を使わずにECMOで呼吸維持
を行い、lung restを保って回復を促進する新たな治
療法への展開も考えられる。ポータブルECMOとし
てはCardioHelpというドイツ製システムが製品化さ
れ、欧米を中心に使用数が増加しつつある。しかし
ながら酸素ボンベを含めず10kg以上と未だ小型軽量
とは言い難く、またヘパリン持続投与が必須で長期
使用実績にも乏しい。一方、本システムは3時間駆動
可能なバッテリ込みで約5kgと超小型軽量で、予備
動物実験ではコンスタントに1ヶ月以上のヘパリンフ
リー駆動を達成しており、性能・サイズとも圧倒し
ており十分な競争力を有する。 
 
Ｂ．研究方法 
 全体計画では下記の①〜⑥について、国立循環器
病研究センターと協力企業・臨床施設が密接な連携
下に研究開発・実用化を進める。早期探索的臨床試
験拠点整備事業のもとで構築されたARO機能を活用し
て、リスクマネージメント・QMS管理（平成27年度中
に、公的機関では初となる医療機器研究開発ISO13485
を取得予定）・医師主導臨床治験（企業治験もあり
得る）を行う。平成27年度前半までに①〜③を完了
し、同年後半以降④〜⑥を進める。平成26年度は①
を進め、ほぼ予定通り遂行することが出来た。最終
試作は、平成27年3月（本研究年度内）に完成させる
ことができた。 
① スタンドアローンで駆動可能な緊急〜長期間使用
可能な超小型ECMOシステムの改良・最終試作 
1)システムの基本構築 （巽・武輪・市川） 
 ディスポーザブルユニットとドライブユニットが



 

一体化した超小型ECMOシステムを構築する。
BioCube-NCVC人工肺、BioFloat-NCVC遠心ポンプ、
T-NCVCヘパリンコーティングを主要要素とするコン
パクトにオールインワン化されたECMO回路は、装置
にカセット化ディスポユニットとして組み込まれる。
急速充填ユニットで2分以内のセットアップを可能と
する。 
2)集積化及び小型軽量化（武輪・築谷） 
 サイズは50×50×20cm以下、重量は5kg以下（酸素
ボンベ込で8kg以下）を目指してパッケージ化を進め、
救急車やヘリコプターでの搬送や往診先･救助現場な
どでの適用が可能な優れた移動性･携帯性を達成する。
単独操作者によるポータブル使用を可能とする。 
② 最終試作システムのin vitroおよびin vivo評価 
1)模擬循環回路試験及び急性動物実験による基本性
能評価（武輪・築谷・水野） 
 駆出性能・ガス交換性能について、模擬循環回路
および急性動物実験による評価を進める。 
2)国循型耐久試験装置による長期耐久性評価（築谷） 
耐久試験装置LabHeart-NCVCを用いて30日間の耐久性
試験を行う。Weibullモデルに基づき8システムで80％
reliability (80％confidence level)を得る。2台は
期間を3ヶ月まで延長し、さらに十分な耐久性を確認
する。 
3)慢性動物実験による評価と改良（巽・武輪・水野） 
 慢性動物実験で長期in vivo評価を進める（実験予
定数：5例）。抗凝固療法非施行下で30日間の安全な
連続使用を達成する。 
4)システムの使用感・操作性等の評価（巽・市川） 
医師、臨床工学技師、看護士らの使用感・操作性に
関する評価、救急現場、院外搬送等の様々な使用環
境を想定して開発を進める。 
③ GLP試験・各種安全性試験（水野・築谷） 
 システム全体に関してGLP試験を含む各種安全性試
験（物理化学的安定性、電気的・機械的安全性等）
を行うとともに、薬事承認用データを蓄積する。 
④ 施設IRB承認下での医師主導臨床治験（市川・巽・
妙中） 
 倫理面に十分配慮を払いつつ、IRBの承認下に、
ICH-GCP準拠での医師主導臨床治験(3例を予定)を進
める。臨床試験の成績を解析し、安全性・Human Factor
等の向上を計り、必要に応じて改良を行う。 
⑤ 製品化戦略・知財管理・薬事承認・保健償還戦
略の検討（巽・妙中） 
 革新的医薬品医療機器再生医療製品実用化促進事
業におけるPMDAとの人材交流・意見交換を活用し、
効率的な製品化準備を行う。また、同事業で進めて
いる次世代ECMOシステム評価ガイドラインに合致す
る新規医療機器としての承認を目指す。 
⑥ 製造販売・臨床応用推進・国際戦略・海外展開
(巽・妙中・市川) 
 製造販売後、連携臨床施設での臨床応用を進める。
国立循環器病研究センターおよび連携施設の医師・
研究者が国際的な学術人脈を通じて働きかけ、我が
国発の最先端医療機器のグローバル展開を後押しす
る方針で協力し、世界展開を進める。 
（倫理面への配慮） 
 本研究では、動物実験にあたっては各研究者が所
属する施設における実験動物福祉担当の委員会の規
程を遵守し、動物実験の倫理性を尊重する。また患
者データを用いる場合および臨床応用を行う場合に
は、施設の倫理委員会および臨床研究審査委員会（医
師主導治験の場合は治験審査委員会）の規定を遵守

し、必要に応じてその答申を求めることとする。研
究対象患者の人権の保護を最優先とし、対象患者に
対しては、本研究の対象となることにより危険の増
大その他の不利益が生じないことを十分に説明し、
承諾を得るものとする。本年は、動物実験の実施に
あたり国立循環器病研究センター実験動物福祉小委
員会の規程を遵守した上で施行した。 
 
Ｃ．研究結果および考案 
1) 開発・製品化戦略検討 
 PMDAとの人材交流・意見交換を革新的医薬品医
療機器再生医療製品実用化促進事業を活用して本デ
バイスにも適用し、開発・製品化戦略の検討を行っ
た。その結果、基本的にシステムとして評価するこ
とで、現状の6時間以内の使用に限定して認可されて
いる人工心肺用回路のパーツ毎の認可とは本質的に
異なる、6時間以上の使用が可能な「ECMOシステ
ム」としての承認を得ることを基本的戦略とするこ
とが決定した。共同研究企業との開発会議は2〜4週
間毎に開き、本研究での開発デバイスを支援シーズ
の一つとする早期探索的臨床試験拠点整備事業およ
び革新的医薬品医療機器再生医療製品実用化促進事
業の推進会議は毎週1回開催して議論を行った。 
2) システムの改良・最終試作（システムの基本構築、
集積化及び小型軽量化） 
 ディスポーザブルユニットとドライブユニットが
一体化した超小型ECMOシステムを構築した。
BioCube-NCVC人工肺、BioFloat-NCVC遠心ポンプ、
T-NCVCヘパリンコーティングを主要要素とするコ
ンパクトにオールインワン化されたECMO回路は、
駆動装置にカセット化ディスポユニットとして組み
込まれる。また、急速充填ユニットで2分以内のセッ
トアップが可能であり、実証実験でそれを確認した。
一方、長期使用に際して血栓形成の好発部位、ある
いはディスコネクトのリスクが問題となるコネクタ
（従来のECMOではプラスティック製のコネクタと
タイバンドを用いている）に関しては、コネクト部
分の段差を極力なくし、かつディスコネクトが起こ
らない特殊構造の金属コネクタを開発し、本ECMO
回路に組み込んだ。 
 ドライブユニットについては、ポンプ駆動モータ
やセンサ等の関連機器を統合し、筐体へのセンサ埋
め込みやインターフェースの効率的な配置、状態の
モニターや管理サポートに有用なタッチパネルディ
スプレイの搭載、これら要素機器の制御機構のリン
クや電力供給源の共有化を図ることで、コンパクト
に一体化されたドライブユニットとして設計・試作
した。その結果、最終試作は酸素ボンベアタッチメ
ントを外した状態で、サイズが29×20×26cm、重
量が6.6kg、酸素ボンベアタッチメントを付けた状態
で内蔵バッテリで60分間の完全なスタンドアロン状
態でのECMOを行うことが可能である。液晶ディス
プレイは4.3型カラーのタッチパネルディスプレイ、
センサ類は圧センサ×4、温度センサ×3、流量計×
2、バブルディテクタ×1、酸素飽和度モニタ×2で、
ドライブユニット内に専用にカスタマイズして組込
んでいる。このように、ディスポーザブルユニット
とドライブユニットおよびガスボンベユニットをコ
ンパクトに一体化することにより、ポータブル使用
が可能なサイズ・重量で、かつ優れた長期耐久性と
抗血栓性，高い安全性と操作性も兼ね備える、院内
外の救命救急から慢性時の長期連続使用も可能な臨
床的有用性が極めて高い超小型心肺補助システムと



 

することができた。 
3) 最終試作のin vitro/ in vivo評価（基本性能、長期
耐久性、慢性動物実験、使用感・操作性等評価） 
 ドライブユニット完成前の検討として、
BioCube-NCVC人工肺、BioFloat-NCVC遠心ポンプ、
T-NCVCヘパリンコーティングを主要要素とする
ECMO回路に対して、模擬循環回路試験及び急性動
物実験による基本性能評価を行った。その結果、成
人用ECMOシステムとして十分な駆出性能およびガ
ス交換性能を有していることを確認した。長期耐久
性に関しては、耐久試験装置LabHeart-NCVCを用い
て30日間の耐久性試験を行うための条件設定等の準
備を進めた。最終試作ドライブユニットが完成後、
長期動物試験との兼ね合いを見つつ可及的早期に耐
久性試験を開始する予定である。 
 一方、慢性動物実験に関しては、やはり最終試作
ドライブユニットが未完成であったため、
BioCube-NCVC人工肺、BioFloat-NCVC遠心ポンプ、
T-NCVCヘパリンコーティングを主要要素とする
ECMO回路を用いて、成山羊4頭に対して30日間をエ
ンドポイントとする長期ECMOを実施した。その結
果、全4例においてデバイス交換なく心肺補助を維持
し得、1例で事故により21日に実験を終了したが、他
の3例ではいずれも30日間の心肺補助を完了し得た。
全ての例で、外科的カニューレ装着時以外は実験期
間中を通じてヘパリンを含め一切抗凝固療法を実施
せず、ACTは常に150秒以下の正常範囲にあったが、
全例において回路内に血栓形成は観察されず、溶血
や末梢臓器の機能・組織像にも変化を認めなかった。
これらより、開発したECMO回路の極めて優れたin 
vivo性能が示された。 
 ドライブユニットの使用感・操作性等評価に関し
ては、最終試作に関しては実施し得ていないが、そ
の一代前の試作に対しては医師、臨床工学技士の意
見を聴取し、とくにディスプレイの配置や大きさ、
パネルの操作性やアラームの機能・音の特性、停電
時や故障時のポンプの手回し機構、センサ類の管理
上ニーズ等についての意見を集約して、最終試作へ
の改良のための仕様決定に反映させた。 
4) 各種安全性試験 
 現在、システム全体に関して実施可能な各種安全
性試験（物理化学的安定性、電気的・機械的安全性
等）を開始する準備を進めている. 
26年度の実施は予定されていなかった。 
 
Ｄ．考案 
 本研究開発の有する意義として、急性重症例への
迅速適用、出血合併例へのヘパリンフリー使用、院
外装着・搬送使用、慢性呼吸不全増悪期の中長期使
用、肺/心肺移植へのブリッジ等への適応拡大に加え
て、挿管・陽圧呼吸管理を行わずにECMOで呼吸維
持しlung restを保って回復を促進する新たな治療法
への進展の可能性など、臨床的意義は大きい。また、
重症ARDSを合併する高致死率ウィルス感染症
（SARS、MERS、H7N９等）のパンデミック到来
に対して、強力な最終治療手段を提供する。日本再
興戦略で求められている国際水準の医師主導治験を
遂行し、さらに革新的医療機器創出の国際展開成功
例とすることで、医療機器産業の活性化や年間6000
億円超の治療系機器輸入超過の緩和など、新成長戦
略の目標の1つである医療産業振興へも大きく貢献す
ることができる。 
 また、本研究開発に関連して、革新的医薬品・医

療機器・再生医療製品実用化促進事業のもとで策定
した中長期ECMO評価ガイドライン案は、平成27年
1月に厚生労働省に提出を完了し、本事業の非臨床お
よび臨床試験はそのガイドライン案に準じて進める
予定である。さらに、アカデミアとして本邦初の研
究開発ISO13485の取得準備も順調に進んでおり、27
年度前半中にも取得できる見込みとなった。本事業
の研究開発過程にもISO13485を適用することで、臨
床試験、薬事承認、製品化のプロセス全体の迅速化
に繋がることが大きく期待できる状況となった。 
 
Ｅ．結論 
 平成26年度の研究開始時期について、申請当初は
平成26年11月中と想定していたが、予算執行時期の
関係で当初見込みから約2ヶ月弱の遅れが生じた。研
究開発速度の加速によって計画の遅れは相当程度回
復したが、開発目標機器の最終試作は当初予定より
約1ヶ月遅れて平成27年3月に完成させることができ
た。今後研究開発のさらなる加速に務めることで、
平成27年度当初予定の前半中の非臨床試験の完了、
および後半の臨床試験開始を達成することが可能で
あると考える。 
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10.17-19, 札幌市 

50) 築谷朋典, 水野敏秀, 武輪能明, 巽 英介, 妙中
義之．動圧浮上型軸流ポンプを用いた補助人工
心臓システムの開発．日本定常流ポンプ研究会
2014, 2014, 10.17, 札幌市 

51) 築谷朋典, 水野敏秀, 武輪能明, 巽 英介, 妙中
義之. 小柄患者用補助人工心臓の開発. 日本機
械学会2014年度年次大会, 2014, 9.7-10, 東京都
足立区 

 
Ｆ.知的財産権の出願・登録状況 
１．商標登録 
1) 「ECLS PORTER」商標登録第5533173号 
2) 「ECMO PORTER」商標登録第5533172号 
２．意匠登録 
3) 「人工心肺用移動架台(①本意匠出願) 意匠登録
第1398654号 

4) 「人工心肺用移動架台(②関連出願）；車輪が狭
くなっている意匠」特開：2007-068921 

5) 「人工心肺用移動架台(③関連出願）；ボンベが
横になっている意匠)特願：2005-262433 

6) 「 人 工 血 管 及 び そ の 製 造 方 法 」 特
開:2007-229124 

7) 「人工心肺用移動架台(④部分出願)；ポール等を
除く架台部分のみの意匠」意匠登録第1398655
号 

8) 「人工心肺用移動架台(⑤ ④の部分出願の関連
出願)；ポール等を除く架台部分のみの意匠」意
匠登録第1398886号 

9) 「血液ポンプ駆動制御器」意匠登録第1487605
号 

10) 「血液ポンプ駆動制御器」意匠登録第1488963
号 

11) 「血液ポンプ駆動制御器」意匠登録第1488964
号 

12) 「血液ポンプ駆動制御器」意匠登録第1488965
号 



 

３．実用新案 
13) 「血液補助循環装置およびこれに組込み可能な
清潔トレイパック」登録実用新案第3157398号 

４．特許 
14) 「脱血管および補助人工心臓」特開2012-213517 
15) 「「遠心式血液ポンプ」特許第5412090号 
16) 「抗血栓性コーティング剤及び医療用具」特開：

2012-029833  
17) 「抗血栓性コーティング剤及び医療用具」特開：

2012-029834  
18) 「心機能シミュレータ」特許第5256551号, 国際
出願（国際出願番号PCT/JP2011/064706） 

19) 「送脱血用管状体」特開：2010-279490 
20) 「カニューレ」特開：2008-279188 
21) 「人工ポンプ駆動装置」特開2006-346440 
22) 「膜型人工肺」特開：2001-276215 
 


