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はじめに

睡眠時無呼吸症候群(SAS)は,重大事故の原因となりうる昼間の異常な眠気を誘発す

ることが知られており,社会的関心が高まっている睡眠疾患である. SASに代表される睡

眠疾患の診断には,まずパルスオキシメータによるスクリーニング検査を行う.そして,

スクリーニング検査の結果においてSASの疑いがある場合,詳細な診断のためにポリソ

ムノグラフ(PSG)を行うという診断の流れがある.しかし,現状ではパルスオキシメー

タによるスクリーニング検査だけでは,潜在的なSAS患者の発見が十分ではない.

本研究では,潜在的なSAS患者を発見するために,心電図から呼吸レートを推定する

手法の開発を目的とする.この手法による呼吸レート推定が可能になれば,不整脈や狭心

症の診断に利用される24時間心電図(ホルター心電図)をSASのスクリーニングに利用

できるようになる.

睡眠時の心拍レートは,呼吸性不整脈や体位の変動等の外的要素に影響されて変動す

る.この特徴を利用し長時間心電図記録のR-R変動のパワースペクトルを用いて, SAS

の無呼吸発作【1】や心不全でのCheyne-Stokes呼吸の出現[2]を推定する手法が発表され

ている.しかし,これらの手法は,無呼吸出現開始,終了時刻を正確に推定する時間分解

能を有していない. 良-R変動に対しヒルベルト変換を用いて瞬時の呼吸レートを推定す

る手法も発表されている.しかし,この手法は,高いサンプリングレートの心電図が必要

とされている.一般的な心電図から無呼吸発作が開始,終了される時刻を正確に同定す

るためには,長時間心電図記録におけるR-Sレベルから瞬時の呼吸レートを連続した時

間軸上で求める必要がある.本研究で提案する手法は, (1)長時間心電図記録におけるR

波出現時刻の検出, (2)呼吸に起因するR-Sレベルの取得, (3)呼吸レートの算出から構

成される.長時間心電図記録におけるR波出現時刻の検出は,心電図の時間微分を求め,

それに対してヒルベルト変換を用いてR波が出現する可能性のある時間範囲を推定し,

その推定結果を用いてより詳細なR波出現時刻を得る[3】.次に,呼吸レート算出のため

に,検出したR波出現時刻を用いてR-Sレベルを求める.このR-Sレベルは呼吸以外の

様々な外的要素の影響を受ける.呼吸に起因する変動のみを取り出すために,帯域フィル

タ(TurkeyWindow)で0.I-0.45【Hz】の成分を残す.最後に,ヒルベルト変換により帯
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はじめに ii

域フィルタをかけたR-Sレベル信号の瞬時位相を求め,その時間差分から瞬時周波数を

計算する.この瞬時周波数が心電図から算出した呼吸レートとなる.また,心電図から算

出した呼吸レートの精度を確かめるために,実際の呼吸データからも同じく呼吸レートを

算出し,心電図から算出した呼吸レートと比較した.実験の結果,安定した睡眠状態が続

く場合,心電図のR-Sレベルを用いることにより,呼吸レートの推定ができた.今後は,

ウェーブレット変換などでマルチレート解析を行い,各周波数帯に適当な非線型フィルタ

処理をして呼吸に由来する周波数成分を強調し, SASでの呼吸レート推定を行えるか検

討する.本論文では,第1章において研究の背景,第2章において関連する技術,第3章

において提案手法,第4章において呼吸レート推定実験,第5章においてまとめをそれぞ

れ述べる.
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第1章

研究の背景･目的

1.1 研究の背景

睡眠時無呼吸症候群(SAS)は,重大事故の原因となりうる昼間の異常な眠気を誘発す

ることが知られており,社会的関心が高まっている睡眠疾患である. SASに代表される睡

眠疾患の診断には,まずパルスオキシメータによるスクリーニング検査を行う.そして,

スクリーニング検査の結果においてSASの疑いがある場合,詳細な診断のためにポリソ

ムノグラフ(PSG)を行うという診断の流れがある.しかし,パルスオキシメータによる

スクリーニング検査だけでは,潜在的なSAS患者の発見が十分でない.

1.2 現在おこなわれている睡眠時無呼吸症候群の検査方法

スクリーニング検査

スクリーニング検査とは,血中酸素濃度が測定できる携帯式の装置を用いて,自宅で睡眠

中の血中酸素飽和度の時間変化の記録をとり,記録された血中酸素飽和度の変化を医療機

関で解析する検査法である.睡眠中の無呼吸発作の有無が容易に診断できるが,睡眠状態

の判別はできない.

ポリソムノグラフイ検査

ポリソムノグラフイ検査とは,脳波,筋電図,眼球運動を計測して睡眠状態をみるため

のセンサー,腹部と胸部の呼吸に伴う変化を計測するセンサー,血中酸素濃度をみるため

にパルスオキシメータなど多数のセンサーを付けて検査をする.そして,測定したデータ

を解析し,睡眠時の呼吸の状態と睡眠の状態を詳しく検査する方法である.検査するため

には, 20000円-25000円程度の高額な検査費用がかかってしまう.

.車人`､;,I:人'､j::院
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1.3 従来の研究 2

1.3 従来の研究

睡眠時の心拍レートは,呼吸性不整脈や体位の変動等の外的要素に影響されて変動す

る.この特徴を利用し長時間心電図記録のR-R変動のパワースペクトルを用いて, SAS

の無呼吸発作【l]や心不全でのCheyne-Stokes呼吸の出現[2】を推定する手法が発表され

ている.しかし,これらの手法は,無呼吸出現開始､終了時刻を正確に推定する時間分解

能を有していない.また, R-R間隔変動に対しヒルベルト変換を用いて,瞬時の呼吸レー

トを推定する研究[3]がある.しかし, R-R間隔変動を用いる手法では,高いサンプリン

グレートで取得した心電図記録が必要とされており,現在使われている心電図記録装置を

用いて,精度のよい瞬時の呼吸レートを推定することは困難である.

1.4 研究の目的

本研究の目的は,睡眠時の無呼吸出現開始時刻,終了時刻を正確に推定するため,心電

図におけるR-Sレベルの変動を用いて瞬時の呼吸レートを連続した時間軸上で求める手

法の開発である.この手法による呼吸レート推定が可能になれば,不整脈を診断するため

に使用されている24時間心電図(ホルター心電図)をSASのスクリーニングに応用でき

るようになり,潜在的なSAS患者をさらに多く発見できることが期待できる.

･
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第2章

関連する技術

本章では,研究に関連する技術,本研究で用いた計測システムについて説明する.

2.1心電図について【4】

Q浪s波

図2.1:心電図

Q波 S浪
陰性の電位変化

くノ

心電図は,心臓の電気的な活動を記録したものである.英語で''electrocardiogram=とい

い, =electro= 『電気の』=cardio= 『心臓の』=gram= 『図』と言う意味で3つの頭文字をとっ

て"ECG=とも言う.

心電図では,電位が定常状態にある時の,平坦な直線が『基線』である.この線より上方

-の電位変化は陽性(プラス),下方-の電位変化は陰性(マイナス)を意味するので, 『等

:
.
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2.2 睡眠ポリグラフ検査に使用される装置 4

電位線』とも呼ばれる.

心臓の電気的活動が始まって一番最初に出現する陽性(上方)の小さい波を『p波』とい

う.このP波は心房の電気的な興奮を意味している.

P波が終ってしばらくすると,今度は陰性(下方)の小さい電位変化が見られる.この波

を『q波』という.そしてすぐに高く鋭い陽性(上方)の電位変化に変わるが,これが『R

波』である. R波は急速に基線に戻って再び陰性(下方)の電位変化に移行するが,これを

『s波』という.

このQ波,R波,s波の三つは離れることなく,常に一つの電位変化として見られるため

『QRS波』としてまとめて扱われる. QRS波がこのように鋭い形を示しているのは,心室

の筋肉で興奮が非常に速く伝わっていることを示している.心臓が肥大するとR波の高さ

はおおむね高くなる.

QRS群の電位変化が終わり,しばらくほぼ平らに推移してから,緩いこう配の山が出現

する.これを『T波』という.時としてT波の後に,きわめてなだらかな丘のような波形が

現れることがあり,これを『u波』という.

また,心竜図は心臓の電気的な活動を記録しようとしたものであるため,様々な体勤の

変化の影響を受けている.具体的には,手足などの体の一部を動かすことや, l分間の呼

吸数が24匝1以_とで呼吸が浅くなる瀕呼吸1分間の呼吸数が12回以下で呼吸の深さが増

加する徐呼吸, 1回の換気量が増大する過呼吸1回の換気量が減少する低呼吸,呼吸数

と呼吸の深さが増加する多呼吸 呼吸数と呼吸の深さが減少する少呼吸などの呼吸運軌

神経活動などの影響を受けている.

2.2 睡眠ポリグラフ検査に使用される装置

睡眠ポリグラフの診断に用いる装置(図2.2)は巳CGl(心電図り, Pressure (鼻の空気

圧)
,Flow

(鼻の気流)
,Snore

(いびきの音量)
,Thor

(胸の動き:呼吸)
,Abdo

(腹部での

呼吸)
,Pos

(体位センサ)
,Therm

(温度)
,OxStatus

(酸素)
,HR

(心拍数)
,spo2

(酸東飽

和度)を測定し,睡眠の状態と呼吸の状態を総合的に検査する.

図2.2: Morpheusシステム
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第3章

提案手法

本章では,提案手法としてR-Sレベル変動を利用して呼吸レート貸出の方法を述べる.

心電図のR-S変動から呼吸レート推定処理の流れについて説明したフローチャートを

同3.1で示す.

図3.I:呼吸レート推定処理の流れ

まず, R波出現時刻の自動検出法を用いて心電図からR波出現時刻を検出する.次に,

呼吸に起因するR-S変動の抽出を行う.最後に,呼吸に起因するR-S変動を抽出した信

号から呼吸レートを計算する,以下に詳細を述べる.

提案手法の入力信号は,任意のサンプl)ング周波数でA/D変換された心慮図Xである.

X - (.1･(七)lt- 0, 1,2...m) (3.I)

二
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3.1 R波出現時刻の自動検出法 6

ここで, tは計測点の番号を表す.番号tの計測点における心電図の奄位値が取得された

時刻はt△tとなる.ここで, △tはサンプリング間隔である.

3.1 R波出現時刻の自動検出法

図3.2は,心電図からR波を検出する方法の処理の流れである.まず初めに,心電図の

時間微分を計算し心嘘図の各点の傾きの大きさを計算する.次に,ヒルベルト変換を用い

て微分値信号に対する瞬時振幅を求める.そして,その瞬時振幅のピー//値をしきい値処

理し瞬時振幅のピーク出現時刻を抽出する.最後に,瞬時振幅のピーク出現時刻と元の心

慮図を用いて,詳細なR波出現時刻を検出する.以下にこれらの処理の詳細を述べる.

図3.2: R波川現時刻の自軌拙Hlの流れ

3.1.1心電図の時間微分の計算

入力された心電図において基線のレベル変動を含んだり, R波の後に出現するT波の

ピーク値が大きくなっている場合には,単純なしきい値処矧こ基づくR波出現時刻の検

出は困難である.本手法では, R波においては心電図の屯位が急激に変化し, R波以外の

陽性の竜位変化であるP波とT波における変化が, R波に比べ急激でないことに注目し

て,それぞれの計測点における心電図電位値の時間微分を次式で計算する.

H_;
,)(一l;:
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3.I R波出現時刻の自動検出法 7

･･7J(t)=去[.,t,I(i-1)-17,(t十1)]
i-0･1,2-･･,--1 '3･2'

ここで,
y(i)は計測点tにおける心電図電位値の傾きの大きさを表す.図3,3の心屯図か

ら時間微分を計算した結果を図3.4に示す. R波付近の信号が強調されている.

写0

時rLrl[s]

図3,3:心'&図

時rms]

図3.4:心髄図を時間微分した信号

3,1,2 ヒルベルト変換による瞬時振幅の計算

時間微分惜別も R波付近が強調されているが, 2つのピークが出現している.以下で

示すヒルベルト変換を用いて瞬時振幅を計算し,心電図の時間微分によってR波付近に

存在している2つのピークを1つにする.

r.:八一､;二九′l;:二院I
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3.1 R波出現時刻の自動検出法 8

ヒルベルト変換【5】

時系列信号の瞬時振幅と瞬時位相(瞬時周波数)を計算する方法であるヒルベルト変換

は直交変換の一つで,信号処理の分野で広く用いられている【3] [6].実時間領域の観測信

号r(i)をヒルベルト変換した時間領域の値をh(i)で定義すると,

I(i)-r(i)+j･h(i) (3.3)

となり,このz(i)を解析信号と呼び,観測信号r(i)は複素解析信号の実軸の振る舞いと

考えることができる･そして,I(i)から,振幅A(i)と位相0(i)を得ることができる.ここ

でjは虚数単位である.

r(i)のヒルベルト変換h(i)は,

f～"i)

-三rn窯du
で定義される. *をconvolutionとすると,

1
h(i)

-r(i)*蒜

(3.4)

(3.5)

と書き直される.

この右辺より, R(f),丘(I)をそれぞれ, r(i),A(i)のフーリエ変換と定義すると,a(I)

はr(i)をフーリエ変換したものと1/7Ttをフーリエ変換したものを掛けて得ることがで

きる.

ところで, 1/7Ttのフーリエ変換は,

-j･sgnf-I,OTj
……§

なので,

h(I) - (-i
･

sgnf)R(I)

となり, A(i)は(-j･sgnf)月(∫)を逆フーリエ変換して得ることができる.

また, Z(I)をz(i)のフーリエ変換とすると,

z(i)-r(i)+j･h(i)

より,

z(f) -R(f)+j･ji(f)

:_車ノくJ､j::人′､l,I:F,I;i lA.Ill;,tip,L)[:′JJLLI;.lL
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(3.7)

(3.8)

(3.9)



3.1 R波出現時刻の自動検出法 9

となり,

により,

となる.したがって単純に,

ji(I) - (-i ･

sgnf)R(f)

Z(I) - (1 +sgnf)R(I)

1+sgnJ- 〈喜;<'Z

z(I,-(喜R'f';;Z

(3.10)

(3.13)

となる･そして,
r(i),A(i)は,Z(f)を逆フーリエ変換して得られるz(i)の実部と虚部に

相当することから,この関係を利用してヒルベルト変換を計算する.

ヒルベルト変換にて得られた実部と虚部から瞬時振幅を

A(i) -

瞬時位相を

o(i)-

arctanS
と計算できる.また,瞬時位相の差分から瞬時周波数を

I(i)-

0(i+AT)
-0(i)

27TAT

で計算することができる.ここで,△rはサンプリング周波数の逆数である.

(3.14)

(3.15)

(3.16)

心電図微分信号への適用

ヒルベルト変換を用いて,図3･4の微分値信号の瞬時振幅(包絡線) A(i)を計算する.

上記の観測信号r(i)を式(3･2)によって算出されたy(i)とし,ヒルベルト変換を行う.

図3･5にヒルベルト変換によって算出された瞬時振幅の例を示す.図中の青色の信号が心

電図微分値信号に対する瞬時振幅である.

:
I

fr,A:人J､;～::)く′､アニVJ'tlA./I:1rTt)F(先手こト
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図3.5:ヒルベルト変換を開いて計質した瞬時振幅(H･色)

3.1.3 瞬時振幅のピーク出現時刻検出

瞬時振幅のピーク出現時刻の検出もれがないように, 10秒間を1つの区間とし,その区

間内で瞬時振幅のピーク検出を行う.現在注目している区間は, 1つ前の区間における最

後の脚寺振幅のピーク時刻を開始時刻とする.この区間でしきい値rを決定する.瞬時

振幅がしきい値7'を超えたそれぞれの区間に瞬時振幅のピークを検出する.しきい憤r

は, tO秒間に存在する瞬時振幅の二乗平均平方根

(3.]7)

･現在の区間での最大値A"".,,"一つ前の区間での最大値A;.1α9を用いて決定する,ここ
で･ Nは10秒間における瞬時振幅のデータ数である. MがAT,2a.Tの]8%より大きい場

合,その区間でのノイズレベルが大きいと考えられるため, A,,uti,,の39%の値をしきい

値Tとする･また, MがAma.Tの18%より小さい場合,まずALaxの2倍とAけl〃.J,杏

比較する･比較した結果･ A"laこ.,の方が大きい場合･しきい値TをA'maxの39%とするI

A;"/a,:pの2倍よりA,,La.,7の方が小さい場合は,しきい値TをMのl.6倍とする.

T=

0･39 × A"a.3･ M ≧ 0.18 × Ama3

0･39×A仁和.ヱM<0･18×Am,wかつ2×AL,.aI<AmaJ

l･6 × M M < 0･18 × Am,axかつ2× A;Tもa∬≦ A…O.:,,

(3.18)

図3.5のデータを用いて,瞬時捌富のピーク出卿寺刻を検出した結果を図3.6に示す.

I l､T pI･.二指 I
｣仙`P,:i;i



3.1 R波出現時刻の自動検出法 11

緑色の縦棒が瞬時振幅のピークを検出した時刻である.瞬時振幅のピーク出現時刻はR

波出現時刻からは少しずれていることがわかる,

時rqs]

図3.6:瞬時振幅から検HlしたR液汁槻時刻付近(緑色)

3.1,4 正確なR波出現時刻の検出

瞬時振幅のピーク出現時刻は, R波の正確な出現時刻から少しずれている.瞬時振幅の

州税時刻付近で最も大きな心電図の値を調べて,正確なR波出現時刻を再検出する.図

3.6に対して正確なR波出現時刻を再検出した結果を図3.7に示す.青色の縦棒が正確な

R波出現時刻を検出した時刻である.

時rq [s)

図3.7:詳細なR波rll現時刻(青色)

-･∴Jこ`､;::人J'i.''】;;ilしj亡:研'-,ill;.料



3.2 呼吸に起因するR-S変動の抽出 12

3.2 呼吸に起因するR-S変動の抽出

呼吸に起因するR-S変動の抽出までの流れを図3.8に示すo まず,心電図からR波出

現時刻を用いてR-Sレベルを抽出する.次に,抽出したR-Sレベルを時間軸上で等間隔

に再サンプリングする.最後に,呼吸の周波数領域に帯域フィルタを掛け,呼吸に起因す

るR-S変動を抽出する.以下に処理の流れの詳細を述べる.

図3.8:呼PRに起因するR･S変動の他州の流れ

3.2.1 R波出現時刻におけるR-Sレベルの検出

R波出現時刻の自動検出点を利用し, R波出現時刻における正のピーク値とR波に隣接

するS波の負のピーク値を検出する.そして,検出したR波の正のピーク値とS波の負

のピーク値の差をR-Sレベルとし, R-SレベルがR波出現時刻にあると仮定する.

3.2.2 再サンプリング

それぞれのR-SレベルはR波出現時刻にあると仮定したため,時間軸上で等間隔でな

い.時間軸上で等間隔でないR-Sレベルに対し周波数解析が行えるようにするため, 3次

スプライン補間を用いて, R-Sレベルを時間軸上で等間隔なデータに再サンプリングす

る.再サンプリングするときのサンプリングレートは,瞬時の周波数を求められる時間分

トノ･∴ んニノj二:F;J'L:. t . I-1l:,L',七=ヨ



3.3 呼吸レートの計算 13

解能にするため, 24時間で218サンプルになるサンプリングレート(60×60×24/218

≒0･329[β])とした･

3.2.3 帯域フィルタ

再サンプリングし時間軸上で等間隔なR-Sレベルをフーリエ変換により周波数領域

にし,呼吸の周波数帯域である0.1-0.45【Hz】を残すために,式(3.19)で示すTurkey

Windowをかける.

107T(k- Ws)
t･t････ー

107T(k- Ws)
I:I,::'

tw[k]
-

k<Ws

ws≦k≦器.ws

器.ws<k<芸.WLS

)芸+ws≦k≦W･Ws
Ws+W<k

(3.19)

ここで, Wはウインドウの幅, Wsはウインドウ開始のサンプル番号, kは周波数領域

におけるサンプル番号である.

3.3 呼吸レートの計算

呼吸に起因するR-S変動信号RS(i)の瞬時周波数fRS(i)をヒルベルト変換を用いて計

算する･ 3.1.2で説明したヒルベルト変換の観測信号r(i)を呼吸に起因するR-S変動信号

RS(i)とし,ヒルベルト変換を行う･この脚寺周波数fRS(i)が心電図のRISレベルから

求められた呼吸レートに相当する.

:_素人芋人'?I:F;-;i l二′芋研究村
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第4章

実験

4.1 実験データ

本実験で処理したデータベースPhysioNet (http://www.physionet.org/)のデータの詳細

を示す.

･データベース名: MrトBIH Polysomnographic Database

●症例数:18例

●データの計測時間: 1時間17分間-6時間30分間

●データの種類:ECG (心電図), BP (血圧), EEC (脳波), BOG (眼球運動), EMG

(筋電図), SV (一回泊出量), SO2 (酸素飽和度)

･ ECGデータのサンプリング周波数: 250【Hz】

･実測呼吸データのサンプリング周波数: 250【Hz]

●
annotation情報: R波の位置,呼吸状態,睡眠深度

4.2 R-S変動を用いた呼吸レートの推定結果

本手法により呼吸レートを推定した結果と,実測呼吸信号から計算した呼吸レートを示

す.実測呼吸信号から呼吸レートを計算する場合, R-Sレベルからの推定計算と同様の時

間分解能に再サンプリングした後,フィルタ処理,ヒルベルト変換を用いて呼吸レートを

計算した.結果のグラフは,上から実測呼吸信号, R-Sレベル,実測呼吸信号から計算し

た呼吸レート, R-Sレベルから推定した呼吸レートである.

ー_rrf:大′､;::人ノ;-I:
f･r',こI-.J､j二:[T:)fL'先手:ト
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図4.I:呼吸レート推定結果一過常時眠時(相関係数: 0.94)
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図4.2:呼唆レート推定締果2-通常晴眼時(相関係数: 0.93)
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4.3 従来手法との比較 1丘
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図4.3:呼吸レート推定結果3一無呼吸発作時(相関係数: o.2)

4.3 従来手法との比較

全18症例のそれぞれに対し, R-R間隔を用いた従果手法と提案手法とで呼吸レートを

推定し, 10分間での実呼吸レートとの相関係数を算出. )0分間での相関係数を全計測時

間にわたり平均した相関係数を比較した図4.4に示す.全18症例のうち15症例に対し,

従来手法より実測呼吸レートとの相関係数が向上した.

I J､こ`1;:人一､:`'i;;:1 J LT)lLIt子1-E
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図4.4:従来手法と穏案手法の比峨

4.4 実験結果に対する考察

図4.I,図4.2のように通常睡眠時における10分間の呼吸レート推定では,実呼吸信号

から計妥した呼吸レートとの相関が0.94. 0.93となる場合があり,呼吸レートを推定で

きた.図4.1のように呼吸回数が多い場合,推定した呼吸レートは高い状態で推移する.

図4.2のように呼吸回数が少ない場合,推定した呼吸レートは低い状態で推移する.呼吸

回数にあわせて呼吸レートが推定できた.しかし,図4.3のように無呼吸状態が出現する

10分間の場合,呼吸レート推定の精度は低下する.

:
.
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第5章

まとめ･今後の課題

5.1 まとめ

R-Sレベル変動を利用した呼吸レート推定手法を提案した.通常の安定した睡眠時に推

定した呼吸レートは,実測呼吸信号から計算した呼吸レートとの相関において,相関係数

0.94を示す場合もあり,高精度に呼吸レートを推定できた.しかし,無呼吸発作や体動を

伴う場合は推定精度が低下した. R-R間隔を用いる従来手法よりも呼吸レート推定の精度

は向上した.

5.2 今後の課題

1.ウェーブレット変換などでマルチレート解析

2.無呼吸発作の開始時刻,終了時刻の検出

1の具体的内容は, R-Sレベルをウェーブレット変換し,各周波数帯に適当な非線型

フィルタ処理をして呼吸に由来する周波数成分を強調し,呼吸レート推定を行うことで

ある.

:.求人芋大学院 JIL.学研究村
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