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(57)【要約】
　本開示は、概して、末梢肺組織または病変の治療のた
めの冷凍手術装置およびシステムならびに末梢肺組織ま
たは病変の治療法に関し、より詳細には、気管支鏡のワ
ーキングチャネルを通過し、肺の末梢領域に延びるよう
に構成されたロープロファイル高圧先端閉鎖型カテーテ
ルまたはプローブによる肺組織内の末梢治療部位へのガ
イド凍結剤送達に関する。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　患者の肺の末梢領域における標的組織または病変を治療するためのシステムであって、
　患者の肺のマルチスキャンを取得し、前記末梢領域を含む前記肺内の内腔のネットワー
クのコンピュータ化された三次元モデルを前記マルチスキャンから作成し表示するように
構成された外部イメージャおよびディスプレイと、
　前記標的組織に近接する位置に前記内腔のネットワークを通して挿入することができる
軟性内視鏡であって、前記イメージャによって検出可能な出力信号であって、前記内腔の
ネットワークの三次元モデルに対応する、前記内視鏡の遠位端のその時の三次元配置であ
って、前記ディスプレイ上で見ることができる、前記モデルに対応する前記内視鏡の遠位
端の配置を示す前記出力信号を生成するように構成された、前記内視鏡の遠位端における
１つ以上のセンサを含む軟性内視鏡と、
　前記軟性内視鏡を通して挿入することができ、前記内視鏡の遠位端から前記標的組織ま
たは病変の部位に延長可能な遠位端を有するカテーテルであって、
　前記標的組織または病変と直接接触する、凍結エネルギーの送達のために構成された前
記カテーテルの遠位端における閉鎖端先端と、
　初期圧力下でそれを通じて凍結剤の流れを可能にするように構成されたガス導入内腔と
、
　前記初期圧力よりも低い凍結剤ガスの圧力の領域を作り出す、前記ガス導入内腔と流体
連通している前記カテーテルの遠位端における構造体であって、前記カテーテルの遠位端
に活性凍結ゾーンを作りだすために前記凍結剤ガスが前記構造体中で膨張することができ
る前記構造体と、
を含むカテーテルと、
を含む、システム。
【請求項２】
　前記内視鏡の前記遠位端から、前記内腔のネットワークを通って、前記標的組織または
病変に近接する位置と前記標的組織または病変との間のポイントに延長可能な遠位端を有
する軟性ワーキングチャネルであって、前記チャネルは、前記チャネルの遠位端に１つ以
上のセンサを有し、前記センサは、前記イメージャによって検出可能な出力信号であって
、前記出力信号は、前記内腔のネットワークの前記三次元モデルに対応する、前記チャネ
ルの遠位端のその時の三次元配置を示し、前記モデルに対応する前記チャネルの遠位端の
配置は前記ディスプレイ上で見ることができる、出力信号を生成するように構成された、
１つ以上のセンサを含む、軟性ワーキングチャネルと、前記軟性ワーキングチャネルの内
腔内にすべらせて挿入することができる前記カテーテルと、をさらに含む、請求項１に記
載のシステム。
【請求項３】
　前記カテーテルが、その前記遠位端に１つ以上のセンサを有し、前記１つ以上のカテー
テルセンサは、前記イメージャによって検出可能な出力信号であって、前記出力信号は、
前記内腔のネットワークの前記三次元モデルに対応する、前記カテーテルの遠位端のその
時の三次元配置を規定する位置座標を示し、前記モデルに対応する前記カテーテルの遠位
端の配置は前記ディスプレイ上で見ることができる、出力信号を生成するように構成され
た、１つ以上のセンサを有する、請求項１または２に記載のシステム。
【請求項４】
　前記内視鏡およびカテーテルの１つ以上のセンサが電磁センサであり、前記外部イメー
ジャが電磁信号を検出する、請求項３に記載のシステム。
【請求項５】
　前記カテーテルが、その閉鎖端先端において２ｍｍ未満の外径を有する、請求項１～４
のいずれか１項に記載のシステム。
【請求項６】
　患者の肺の末梢領域における標的組織に凍結エネルギーを伝達するためのデバイスであ
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って、
　近位端、遠位端および、それらの間に延びている内腔を有するカテーテルと、
　初期圧力で、それに沿った凍結剤ガスの流れを可能にするように構成された、前記近位
端の方に向いている前記内腔内の導入路と、
　前記導入路の遠位端における前記内腔内の開口部と、
　前記初期圧力よりも低い前記凍結剤ガス圧力を作り出すように構成された、前記開口部
に対して遠位の前記内腔内の領域と、
を含む、デバイス。
【請求項７】
　前記導入路が、前記領域の直径よりも小さい直径を有する、請求項６に記載のデバイス
。
【請求項８】
　前記開口部が、前記導入路および前記領域の直径よりも小さい直径を有する、請求項６
または７に記載のデバイス。
【請求項９】
　前記導入路、前記開口部および前記領域の周囲に内部ジャケットをさらに含む、請求項
６～８のいずれか１項に記載のデバイス。
【請求項１０】
　前記内部ジャケットの周囲の外部ジャケットおよび、前記内部ジャケットと前記外部ジ
ャケットとの間のチャネルをさらに含み、前記チャネルが前記領域と流体連通している、
請求項９に記載のデバイス。
【請求項１１】
　前記内部ジャケットが、前記内部ジャケットの遠位端において、前記内部ジャケットの
近位端における外径よりも小さい外径を有し、前記外部ジャケットが、前記外部ジャケッ
トの遠位端において、前記外部ジャケットの近位端における外径よりも小さい外径を有す
る、請求項１０に記載のデバイス。
【請求項１２】
　前記チャネルの近位端に、前記チャネルと流体連通しているディフューザをさらに含む
、請求項１０または１１に記載のデバイス。
【請求項１３】
　前記チャネルの近位端に、前記チャネルと流体連通している真空源をさらに含む、請求
項１０～１２のいずれか１項に記載のデバイス。
【請求項１４】
　前記領域に対して遠位の、前記カテーテルの前記遠位端における閉鎖先端をさらに含む
、請求項６～１３のいずれか１項に記載のデバイス。
【請求項１５】
　前記デバイスの少なくとも一部の周囲に絶縁体をさらに含む、請求項６～１４のいずれ
か１項に記載のデバイス。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本開示は、概して、末梢肺組織または病変の治療のための冷凍手術装置およびシステム
ならびに末梢肺組織または病変の治療法に関し、より詳細には、気管支鏡のワーキングチ
ャネルを通過し、肺の末梢領域に延びるように構成されたロープロファイル高圧先端閉鎖
型カテーテルまたはプローブによる肺組織内の末梢治療部位へのガイド凍結剤送達（ｇｕ
ｉｄｅｄ　ｃｒｙｏｇｅｎｉｃ　ｄｅｌｉｖｅｒｙ）に関する。
【背景技術】
【０００２】
　本開示は、肺組織または病変、特に末梢肺組織または病変の凍結治療または切除のため
の方法およびデバイスに関する。凍結切除は、罹患しているか、損傷を受けているか、ま
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たは他の点で不必要な標的組織を凍結することによって行われる。肺における適切な標的
組織は、例えば、凍結切除が望まれる癌または前癌病変、腫瘍（悪性または良性）、損傷
上皮、線維症および任意の他の健康なまたは病的な末梢肺組織を含んでもよい。
【０００３】
　肺は、気道と実質とに分けることができる。気道は、外界と、主要なガス交換ユニット
である肺胞との間の導管を形成する。肺内の気道には、３つの主要なグループ、すなわち
、軟骨性気管支、膜性細気管支およびガス交換導管がある。末梢気道は、一般的には、直
径２ｍｍ未満の気道と定義され、膜性細気管支およびガス交換導管の両方を含む。気管は
、各門で肺に入る２つの一次気管支に分かれる。肺に入った後、一次気管支は、下外側方
に反復して分岐して、より小さな気管支を生じ、気道数の劇的な増加と各気道の直径の漸
進的減少をもたらす。最終的に、気管支は肺小葉に入り、今度は細気管支と呼ばれる。細
気管支は、一般的に直径５ｍｍ未満の、５つから７つの終末細気管支に分岐する小葉内の
気道である。各終末細気管支は、２つ以上の呼吸細気管支に細分化され、これは肺胞管に
移行する。肺胞管は、肺胞嚢に連絡する心房に通じ、肺胞となって終結する。一般的には
直径が約２００μｍの嚢状の構造体である肺胞は、呼吸細気管支、肺胞管および肺胞嚢か
ら膨出することができる。末梢気道は、小さな膜性細気管支、終末細気管支、呼吸細気管
支および肺胞管からなる、一般的には直径２ｍｍ未満の気道である。小さな膜性細気管支
および終末細気管支は導電性機能を果たすが、呼吸細気管支および肺胞管は、導電性機能
およびガス交換機能の両方を果たすことができる。末梢気道の直径が小さいため、診断ま
たは治療のために肺の末端組織にアクセスすることは極めて困難であった。従来の気管支
鏡検査は、肺癌および他の肺疾病・疾患の診断および／または治療を補助するために使用
されてきた。しかしながら、この手法は、単に医者に肺の中央部に到達することを可能に
させるだけである。肺ナビゲーション技術における最近の発展は、肺の最も外側の部位を
医師が見ることを可能にしたが、こうした肺領域を治療するためのアクセスは、治療に用
いられるデバイスのサイズによって限定されている。
【０００４】
　肺における冷凍手術システムの操作中に、臨床医または他の技師は、カテーテル、針ま
たはプローブによって治療部位の標的組織に凍結剤を送達する。凍結剤の使用は、標的組
織を凍結または「冷凍氷結（ｃｙｒｏｆｒｏｓｔ）」させる。標的組織に送達される凍結
剤の温度範囲は、いわゆる疑似凍結剤（ｐｓｅｕｄｏ‐ｃｒｙｏｇｅｎ）については０℃
～マイナス（－）１２５℃であり、真の凍結剤についてはマイナス（－）１２５℃～マイ
ナス（－）１９５℃でありうる。このより低い温度は、例えば低圧の液体窒素を用いて達
成することができる。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００５】
　凍結切除は、直接的に標的組織に低圧凍結剤をスプレーするか、または標的組織と接触
しているバルーン内に凍結剤をスプレーするシステムを用いて実施してもよい。あるいは
、凍結療法針またはプローブの中には、ジュール・トムソン効果を利用し、一般的にはア
ルゴンガスを用いて、針またはプローブの先端付近に低温領域を形成するものもある。こ
のような針またはプローブを用いる場合、タンクから針またはプローブを通って送られた
ガスは、急速に膨張して針またはプローブの閉鎖端で極端な低温を引き起こし、次いでそ
れが標的病変に押し付けられる。凍結治療温度を得るために、これらのプローブおよび針
は、例えば窒素については０．６９ＭＰａ（１００ｐｓｉ）までの高い入力圧力、アルゴ
ンについては６．９０ＭＰａ（１０００ｐｓｉ）超までの高い入力圧力を用いる。低圧シ
ステムと比較して高圧は処理量を増加させうるが、このような高圧は内在する危険性を有
し、一般的には、より大きなプロファイルの針を有するプローブシステムを必要とする。
したがって、しばしば内視鏡または気管支鏡などのワーキングチャネルを通じて標的病変
に送達されるこのようなプローブおよび針は、一般に、肺の末梢領域における気道路を通
り抜けるには直径が大きすぎる。
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【０００６】
　したがって、末梢肺における組織または病変の精密標的化と、小さくした先端プロファ
イル寸法によって末梢肺病変に到達することができ、カテーテルまたはプローブ先端で急
速に膨張し、組織または病変と接触している先端で極端な低温を発生させ、末梢肺組織ま
たは病変における凍結切除（ｃｒｙｏ　ａｂｌａｔｉｏｎ）をもたらす加圧ガスを送達す
るガイドカテーテルまたはプローブの使用とを結びつける、本開示が取り組む、冷凍手術
装置、システムおよび治療法が必要である。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　本開示は、その種々の実施形態において、末梢肺組織または病変への凍結剤送達を含む
。ナビゲーションまたはガイダンスを用いて、患者の末梢肺における標的組織を切除する
ための装置、システムおよび治療法を提供することが本開示の主目的である。
【０００８】
　本開示の種々の実施形態において、患者の肺の末梢領域における標的組織または病変を
治療するためのシステムは、患者の肺のマルチスキャンを取得し、末梢領域を含む肺内の
内腔のネットワークのコンピュータ化された三次元モデルをマルチスキャンから作成し表
示するように構成された外部イメージャおよびディスプレイを含んでもよい。システムは
、標的組織に近位の位置に内腔のネットワークを通して挿入することができる軟性内視鏡
を含んでもよい。内視鏡は、イメージャによって検出可能な出力信号を生成するように構
成された、内視鏡の遠位端における１つ以上のセンサを含んでもよい。出力信号は、内腔
のネットワークの三次元モデルに対応する、内視鏡の遠位端のその時の三次元配置を示し
てもよい。モデルに対応する内視鏡の遠位端の配置は、ディスプレイ上で見ることができ
てもよい。システムは、軟性内視鏡を通して挿入することができ、内視鏡の遠位端から標
的組織または病変の部位に延びることができてもよい遠位端を有するカテーテルを含んで
もよい。カテーテルは、標的組織または病変と直接接触する、凍結エネルギーの送達のた
めに構成されたカテーテルの遠位端における閉鎖端先端を含んでもよい。カテーテルは、
初期圧力下で、それを通して凍結剤の流れを可能にするように構成されたガス導入内腔を
含んでもよい。カテーテルは、初期圧力よりも低い凍結剤ガスの圧力領域を作り出す、ガ
ス導入内腔と流体連通しているカテーテルの遠位端における構造体であって、カテーテル
の遠位端に活性凍結ゾーンを作り出すために凍結剤ガスがこの構造体中で膨張することが
できる構造体を含んでもよい。
【０００９】
　種々の実施形態において、システムは、内視鏡の遠位端から、内腔のネットワークを通
って、標的組織または病変に近接する位置と標的組織または病変との間のポイントに延長
可能な遠位端を有する軟性ワーキングチャネルを含んでもよい。軟性ワーキングチャネル
は、チャネルの遠位端に、イメージャによって検出可能な出力信号であって、内腔のネッ
トワークの三次元モデルに対応する、チャネルの遠位端のその時の三次元配置を示す出力
信号を生成するように構成された、１つ以上のセンサを含んでもよい。モデルに対応する
チャネルの遠位端の配置は、ディスプレイ上で見ることができてもよい。カテーテルは、
軟性ワーキングチャネルの内腔内にすべらせて挿入することができてもよい。
【００１０】
　種々の実施形態において、システムは、その遠位端に１つ以上のセンサを有するカテー
テルを含んでもよい。カテーテルは、イメージャによって検出可能であり、内腔のネット
ワークの三次元モデルに対応する、カテーテルの遠位端のその時の三次元配置を規定する
位置座標を示す出力信号を生成するように構成された１つ以上のカテーテルセンサを有し
てもよい。モデルに対応するカテーテルの遠位端の配置は、ディスプレイ上で見ることが
できてもよい。内視鏡、チャネルもしくはカテーテルまたはその何らかの組み合わせのう
ちの１つ以上のセンサは電磁センサであってもよく、外部イメージャは電磁信号を検出し
てもよい。カテーテルは、その閉鎖端先端において２ｍｍ未満の外径を有してもよい。
【００１１】
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　本開示の種々の実施形態において、患者の肺の末梢領域における標的組織に凍結エネル
ギーを伝達するためのデバイスは、近位端、遠位端および、それらの間に延びている内腔
を有するカテーテルを含んでもよい。導入路は、初期圧力で、該導入路に沿った凍結剤ガ
スの流れを可能にするように構成されていてもよい、近位端の方に向いている内腔内にあ
ってもよい。開口部は、導入路の遠位端における内腔内にあってもよい。領域は、初期圧
力よりも低い凍結剤ガスの圧力を作り出すように構成された、開口部に対して遠位の内腔
内にあってもよい。導入路は、領域の直径よりも小さい直径を有してもよい。開口部は、
導入路および領域の直径よりも小さい直径を有してもよい。内部ジャケットは、導入路、
開口部および領域の周囲にあってもよい。外部ジャケットは、内部ジャケットの周囲にあ
ってもよい。チャネルは、内部ジャケットと外部ジャケットとの間にあってもよい。チャ
ネルは、領域と流体連通していてもよい。内部ジャケットは、内部ジャケットの遠位端に
おいて、内部ジャケットの近位端における外径よりも小さい外径を有してもよい。外部ジ
ャケットは、外部ジャケットの遠位端において、外部ジャケットの近位端における外径よ
りも小さい外径を有してもよい。
【００１２】
　デバイスは、チャネルの近位端に、チャネルと流体連通しているディフューザを含んで
もよい。真空源は、チャネルと流体連通しているチャネル近位端にあってもよい。閉鎖先
端は、領域に対して遠位の、カテーテルの遠位端にあってもよい。絶縁体は、デバイスの
少なくとも一部の周囲にあってもよい。
【００１３】
　本開示の種々の実施形態において、患者の肺の末梢領域における標的組織または病変を
治療するための方法は、患者をイメージングして患者の肺のマルチスキャンを取得するこ
とを含んでもよい。方法は、末梢領域を含む肺内の内腔のネットワークのコンピュータ化
された三次元モデルをマルチスキャンから作成することを含んでもよい。方法は、内腔ネ
ットワークを通して軟性内視鏡をガイドすることを含んでもよい。方法は、内視鏡の遠位
端における出力信号であって、内腔ネットワークの三次元モデルに対応する、内視鏡の遠
位端のその時の三次元配置を規定する位置座標を示す出力信号を生成することを含んでも
よい。方法は、内腔ネットワークの三次元モデルに対応する、内視鏡の遠位端のその時の
配置を表示することを含んでもよい。方法は、標的組織または病変に近接した内腔ネット
ワーク内の場所に、ワーキングチャネルの遠位端によって生成される出力信号であって、
内腔ネットワークの三次元モデルに対応する、ワーキングチャネルの遠位端のその時の三
次元配置を規定する位置座標を示す出力信号によって決定される経路に沿って、内腔ネッ
トワークを通して内視鏡の遠位端から軟性ワーキングチャネルを進めることを含んでもよ
い。方法は、カテーテルの遠位端に閉鎖先端を有するカテーテルを、ワーキングチャネル
を通じて、標的組織または病変の部位に進め、標的組織または病変と閉鎖先端とが接触す
るように位置決めすることを含んでもよい。カテーテルは、（ｉ）初期圧力下で、それを
通して凍結剤ガスの流れを可能にするように構成されたガス導入内腔および、（ｉｉ）初
期圧力よりも低い圧力の領域を作り出す、カテーテルの遠位端における構造体、を含んで
もよい。方法は、初期圧力下で構造体を通してカテーテルに凍結剤ガスを流入させること
で、より低い圧力の領域が凍結剤ガスの膨張を引き起こし、カテーテルの遠位端に活性凍
結ゾーンを作り出すことを含んでもよい。方法は、カテーテルの遠位端から標的組織また
は病変に凍結エネルギーを伝達して、標的組織または病変の少なくとも一部を凍結するこ
とを含んでもよい。
【００１４】
　種々の実施形態において、方法は、標的組織または病変を凍結後に融解することを可能
にするかまたは引き起こすことを含んでもよく、各凍結および融解ステップは、凍結・融
解サイクルを含んでもよい。いくつかの実施形態において、標的組織または病変は、複数
の凍結・融解サイクルにかけられてもよい。少なくとも２回の凍結・融解サイクルがあっ
てもよい。標的組織または病変が凍結される時間は、５分から１０分以上の範囲であって
もよい。カテーテルは、通気内腔を含んでもよく、凍結後、凍結剤ガスは、カテーテル近
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位端の方に向いている経路に沿って、通気内腔を通って、カテーテルの遠位端から逆の方
向に流れて、患者外部の近位端でカテーテルから出てもよい。
【００１５】
　方法は、閉鎖先端で２ｍｍ未満の外径を有するカテーテルを含んでもよい。カテーテル
は、その遠位端に１つ以上のセンサを有してもよい。１つ以上のセンサは、内腔ネットワ
ークの三次元モデルに対応する、カテーテルの遠位端のその時の三次元配置を規定する位
置座標を示す出力信号を生成してもよい。
【００１６】
　種々の方法の実施形態において、カテーテルは、２ｍｍ未満であってもよく、肺内の十
分に奥まで進むことを可能にして、遠位肺に位置する標的組織にカテーテルの遠位端が接
触し、凍結切除することを可能にするように長手方向全長にわたって十分に小さい外径を
有してもよい、遠位端における小さくした外径を有してもよい閉鎖端を有してもよい。カ
テーテルは、多腔型閉鎖端カテーテルであってもよい。カテーテルは、その遠位端に位置
する１つ以上のセンサを有してもよい。１つ以上のセンサは、内腔のネットワークの三次
元モデルに対応する、カテーテルの遠位端のその時の三次元配置を規定する位置座標を示
す出力信号を生成してもよい。
【００１７】
　種々の実施形態において、患者の肺の末梢領域における標的組織または病変を治療する
ための方法は、カテーテルの遠位端に閉鎖先端を有する切除カテーテルを、内視鏡の遠位
端から延びているワーキングチャネルを通じて進めること含んでもよい。内視鏡およびワ
ーキングチャネルは、肺内に前もって設置されていてもよい。方法は、電磁気管支鏡検査
を用いて、標的組織または病変に切除カテーテルをガイドし、標的組織または病変と接触
する閉鎖先端を位置決めすることを含んでもよい。カテーテルは、（ｉ）初期圧力下で、
それを通して凍結剤ガスの流れを可能にするように構成されたガス導入内腔および、（ｉ
ｉ）初期圧力よりも低い圧力の領域を作り出す、カテーテルの遠位端における構造体、を
含んでもよい。方法は、初期圧力下で構造体を通して切除カテーテルに凍結剤ガスを流入
させることを含んでもよい。より低い圧力は、凍結剤ガスの膨張を引き起こし、切除カテ
ーテル遠位端に活性凍結ゾーンを作り出してもよい。方法は、切除カテーテル遠位端から
標的組織または病変に凍結エネルギーを伝達して、標的組織または病変を凍結することを
含んでもよい。方法は、標的組織または病変の少なくとも１つの切除端の特定を助けるた
めのマーカとして氷球（アイスボール）を生成することを含んでもよい。電磁気管支鏡検
査は、患者をイメージングして肺のマルチスキャンを取得し、末梢領域を含む肺のコンピ
ュータ化された三次元モデルをマルチスキャンから作成することを含んでもよい。カテー
テルを進めることは、モデルの助けを借りて、カテーテルを標的組織または病変に向けて
ガイドすることをさらに含んでもよい。
【図面の簡単な説明】
【００１８】
【図１】本開示の一実施形態による、ジュール・トムソン凍結プローブ（ｃｒｙｏｐｒｏ
ｂｅ）の遠位構築物の縦断面図。
【図２】本開示の一実施形態による、ジュール・トムソン凍結プローブの遠位構築物の縦
断面図。
【発明を実施するための形態】
【００１９】
　図面において、同じ符号は、一般に、異なる図面を通じて同じ部品を指す。また、図面
は必ずしも縮尺どおりではなく、むしろ、本開示の原理の説明にあたり強調されている。
本開示および本開示による例示的な実施形態は、以下の図面と組み合わせて、かつ以下の
図面を参照して、以下の説明でより詳細に説明される。
【００２０】
　本開示による種々の実施形態を、本明細書に記載の方法に用いられてもよいシステムお
よびデバイスの例示的な構成を参照して以下に述べる。
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　本システムおよび方法において、凍結切除は、高圧の領域におけるガスが、より低圧の
領域に移動することによって膨張し、顕著に低温になるジュール・トムソン効果に基づく
。ガス、例えばアルゴンガスは、高圧の領域からより低圧の領域に流れるとき、例えば、
より細いオリフィスまたは開口部（Ｊ‐Ｔまたはジュール・トムソンポート）からより広
い流路に流れるか、または単に狭い流路からより高圧下でより広い流路に流れることによ
って膨張する。凍結剤ガスの膨張は、デバイスの端で極低温温度（おおよそ－１６０℃）
をもたらす。組織と接触するこのようなデバイスの端は、切除目的で組織に凍結エネルギ
ーを伝達するために用いられてもよく、治療される組織の切除端の特定を助けるためのマ
ーカとして「氷球」を生成するために用いられてもよい。
【００２１】
　本開示は、その種々の実施形態において、末梢肺における治療部位に凍結剤ガスを送達
するジュール・トムソン効果を利用する凍結剤送達装置、例えばカテーテルを有するナビ
ゲーションガイド冷凍手術システムの使用に関する。ナビゲーションガイドシステムは、
凍結剤送達装置で使用するための軟性内視鏡および軟性ワーキングチャネルを含んでもよ
い。冷凍手術システムは、凍結剤送達装置に凍結剤を供給するように構成された凍結剤供
給元、凍結剤供給元と凍結剤送達装置とに流体的に結合された制御装置、制御装置に通信
可能に接続され、凍結剤送達装置への凍結剤の放出をコントロールするように構成された
オンボードコントロールを備えたコントローラまたはコンソールならびに、単独で、また
は軟性内視鏡および／または軟性ワーキングチャネルと組み合わせて、送達装置のリアル
タイム医療デバイスモニタリング、位置決め、トラッキングおよび／またはガイダンスを
提供するために、１つ以上のイメージング装置を用いて患者の肺の画像を取得するガイダ
ンスデバイス、システムおよび／または方法を含んでもよい。送達装置は、高圧下でカテ
ーテル近位端から内腔を通って移動してカテーテルの遠位端に位置して絞りデバイスとし
て機能する細いオリフィスまたは開口部を通って移動するか、または、カテーテルの遠位
端におけるより低い圧力の領域に移動して、送達デバイスの先端においてより低い圧力の
領域でガスの膨張（すなわちジュール・トムソン効果）を引き起こす医療グレードの凍結
剤、例えばアルゴンガスまたは疑似凍結剤（例えばＣО２もしくは亜酸化窒素など）また
は他のガス状凍結剤を適用する、カテーテルまたは針などの多腔型デバイスであってもよ
い、治療部位に接触して配置されてもよい閉鎖端デバイスである。
【００２２】
　以下の説明において、単独または組み合わせでのカテーテル、プローブ、針または凍結
剤送達デバイスという用語の使用は、限定するものと解釈されるべきではなく、逆に、本
質的に例示を目的としたものである。送達装置のその種々の実施形態における開示は、カ
テーテル、プローブ、針または他の知られている専門用語の１つ以上の形態を含むかまた
はその形態をとる送達装置を広く含むと解するものとする。また、本明細書において使用
する場合、「近位」とは、使用中、技師に対してより近いデバイス上の相対位置のことを
いい、一方、「遠位」とは、使用中、技師からより遠いデバイス上の相対位置のことをい
う。
【００２３】
　本明細書において使用する場合、凍結剤とは、治療上有効な凍結療法を可能にする十分
に低い沸点を有し、他の点で凍結剤外科手技に適した任意のガスのことをいう。例えば、
許容される凍結剤ガスは、おおよそマイナス（－）１２５℃より低い沸点を有していても
よい。凍結剤は、それぞれが容易に入手できるため、アルゴンまたは窒素であってもよい
。二酸化炭素または亜酸化窒素などの他の疑似凍結剤ガスおよび他のガス状凍結剤も使用
できる。
【００２４】
　あるいは、ジュール・トムソンバルブの使用によって得られる冷却を高めるために、単
一のガスではなく、ガスの混合物を使用することもできる。例えば、窒素に炭化水素を添
加することによって、所与の入口圧力に対して冷却力および温度低下を増すことができる
。さらに、圧力を下げて、高圧における単一ガスシステムに匹敵する性能を得ることが可
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能であってもよい。単一ガスシステムと同様に、これらの混合ガスシステムは熱交換器要
件を有し、熱交換器のサイズによって、それらの小型化能力は限定されてもよい。混合ガ
スシステムによって実現される冷却性能の改善は、医療用および他の超小型システムにと
って大変に好ましいものであってよい。
【００２５】
　肺癌および他の肺病変の診断において、医者は、従来の気管支鏡検査によって助けられ
てきた。しかしながら、この手法は、単に医者に肺の中央部に到達することを可能にさせ
るだけである。本システムおよび方法において、例えば、肺の最も外側の部位にアクセス
することを可能にしつつもなお侵襲性を最小にするＧＰＳまたは電磁技術を用いるナビゲ
ーションシステムを用いてもよい。電磁ナビゲーション気管支鏡検査（ＥＮＢ：Ｅｌｅｃ
ｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃ　Ｎａｖｉｇａｔｉｏｎ　Ｂｒｏｎｃｈｏｓｃｏｐｙ）手法は、
肺の到達困難な領域にアクセスすることを可能にする低侵襲アプローチである。本システ
ムおよび方法において、ＥＮＢは、気管支鏡の届く範囲を延ばすナビゲーションカテーテ
ルの使用と結び付けてもよい。例えば、患者の肺ＣＴスキャンを用いて、ナビゲーション
システムは、医師が、三次元（３‐Ｄまたは３Ｄ）仮想気管支樹を作成し、末梢肺標的に
到達するために患者の解剖学的構造に合わせた経路をマッピングすることを可能にするた
めに用いられてもよい。患者の肺の仮想ロードマップおよび、末梢小結節または病変への
経路は、コンピュータに患者の肺ＣＴスキャンまたは肺の他の画像をロードして３Ｄ画像
に再構成することによって作成されてもよい。この仮想ロードマップは、医師が、カテー
テルを含む凍結切除システムを標的に向けて迅速かつ正確にナビゲートしガイドするかま
たは操舵することを可能にする。標的組織に到達したとき、カテーテルは延ばされてもよ
く、組織または病変は凍結切除されてもよい。
【００２６】
　カテーテルガイダンスデバイス、システムおよび方法は、肺を通したリアルタイム３Ｄ
医療デバイスモニタリング、位置決め、トラッキングおよび／またはガイダンスを提供す
るために、画像、例えば、過去に取得された超音波、ＣＴ、ＭＲＩ、ＰＥＴおよびＸ線透
視画像を取得するための１つ以上のイメージング装置を用いてもよい。過去に取得された
患者の肺の画像は、本方法に用いられてもよい。例えば、取得された患者の肺の画像も、
リアルタイムで患者の解剖学的構造に正確に記録されてもよい。本開示のシステムおよび
方法によるガイダンスデバイスまたはシステム、例えばＳｕｐｅｒ　Ｄｉｍｅｎｓｉｏｎ
（登録商標）は、次に、例えば、ビジュアルモニタまたは他のディスプレイシステム上に
、過去に取得された画像に対応する、内視鏡、延長可能なワーキングチャネルおよび／ま
たはカテーテルのうちの１つ以上に位置するセンサの場所または位置を示すことによって
、患者の肺の解剖学的構造の画像に対応する、内視鏡、ワーキングチャネル、および／ま
たはカテーテルのリアルタイムモニタリング、位置決め、トラッキングおよび／またはガ
イダンスを提供してもよい。
【００２７】
　本開示の一実施形態により用いられてもよいガイダンスデバイス、システムおよび方法
は、磁場の使用を含む。一実施形態において、複数のセンサ、例えば３つのセンサは、内
視鏡、延長可能なワーキングチャネルおよび／または凍結切除カテーテルの異なる軸に、
好ましくはカテーテルの遠位端またはその付近に設置および方向付けされ、外部イメージ
ャまたはセンサ、例えば、アンテナまたはアンテナパッドは、患者の身体に接触して配置
され、例えば、アンテナセンサパッドは腹臥位の患者の背中に配置される。磁場ガイダン
スデバイスおよび方法は、体内のセンサの３‐Ｄ位置を検知または検出する。次に、セン
サの３‐Ｄ位置は、ビジュアルモニタまたはディスプレイ上に、例えば３軸座標グリッド
表示で、表示または表現されてもよい。リアルタイムデバイスモニタリング、位置決め、
トラッキングおよび／またはガイダンスを提供する画像を取得するために、１つ以上のイ
メージング装置を用いてもよい。例えば、センサコイルを含む凍結切除カテーテルは、セ
ンサコイルを含むデバイスの一部が空間、例えば患者内の末梢肺気道、を通って移動する
ときに、モニタリングされてもよい。次いで、空間の幾何学的形態が、例えば、ビジュア
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ルモニタまたはディスプレイ上にマッピングされて表示されてもよく、次いで、マップま
たはモデルに対応する、その後のまたはリアルタイムの空間内のデバイスのナビゲーショ
ンおよびガイダンスが、モニタリングおよび表示されてもよい。内視鏡、延長可能なワー
キングチャネルもしくはカテーテルまたはその何らかの組み合わせの遠位端に含まれるこ
と、および、信号用の外部イメージャまたはセンサによって検出可能な出力信号を生成す
ることに関する記述の全体にわたって用いられている場合、用語「センサ」は、センサが
装着されているデバイスの位置座標を示す信号、ビームまたは界磁を生成することができ
る磁石、コイル、アンテナ、センサ、送信機などの構成要素を広く含むものとする。
【００２８】
　本開示による方法の第１ステップにおいて、イメージング装置は、本明細書に記載され
るように、対象の患者の解剖学的構造、例えば肺、の１つ以上の画像を取得することによ
って患者の肺の３‐Ｄ気管支マップが作成される。肺の末梢領域における病変が疑われる
か、検出された場合、病変の気道上流に気管支鏡が挿入される。次いで、電磁ガイダンス
デバイス、例えばワーキングチャネルの遠位表面に装着されたセンサ、を含む軟性ワーキ
ングチャネル（またはシース）は、取得された肺の３Ｄ画像に対応した電磁ガイダンスを
用いて、気管支鏡遠位端から延ばされてもよい。ワーキングチャネルは、その後の診断お
よび治療のための、標的組織または病変への経路となる。軟性ワーキングチャネル（また
はシース）に加えて、気管支鏡は、気管支鏡の位置をガイドおよびモニタリングするため
の、取得された肺の３Ｄ画像に対応する電磁ガイダンスを使用するための電磁ガイダンス
デバイス、例えば気管支鏡の遠位表面に装着されたセンサ、を含んでもよい。最後に、例
えばその遠位端で２ｍｍ未満の適切な外径（ＯＤ）を有し、その遠位端またはその付近に
１つ以上の位置センサを含んでもよく、３６０°操舵することができてもよい閉鎖先端凍
結切除カテーテルは、ワーキングチャネルを通じて挿入され、組織または病変にガイドさ
れ、組織または病変と接触する。
【００２９】
　凍結切除デバイスが所定の位置に到達したら、凍結剤送達を開始し、その手法の間、そ
れぞれ、単独であってもよいしまたは温度モニタリングと関係した電子フィードバックル
ープ制御であってもよいフットペダルなどの手動制御または自動制御によって作動する流
れ、および任意選択的に吸引、を維持してもよい。凍結剤ガス、例えばアルゴンまたは窒
素は、開口部に対する遠位でカテーテルシャフトの直径がより広くなっている、カテーテ
ルの先端付近の移行点でカテーテルシャフト軸上およびカテーテルシャフト内に位置する
ポーラスプラグまたは他の開口部であってもよいジュール・トムソンバルブにカテーテル
シャフトを通って高圧（例えば（０．６９～６．９０ＭＰａ（１００～１０００ｐｓｉ）
）で流れる。凍結剤は、狭い開口部を通過して、より低い圧力のより広い直径の領域に入
ると、急速に膨張して冷たくなる。
【００３０】
　図１に示した本開示によるカテーテルの実施形態において、より高い圧力下の凍結剤（
アルゴンガス（Ａｒ）の形態で）は、導入路８１６に沿って、カテーテルの遠位端におけ
る凍結プローブヘッド８００の開口部８１７を通過してより低い圧力の領域８０１に入る
。導入路８１６は、初期圧力で、該導入路８１６に沿った凍結剤ガスの流れを可能にする
。より低い圧力の領域８０１は、導入路８１６よりも大きな直径を有し、開口部８１７近
位のより小さな体積と比較して、開口部８１７に対する遠位で、より大きな体積をもたら
す。より低い圧力の領域８０１は、初期圧力と比較して、凍結剤ガスのより低い圧力を可
能にする。これに代えて、あるいはこれに加えて、より低い圧力の領域８０１と比較して
より小さな体積（かつより高い圧力）を有する狭い開口部８１７によって、ジュール・ト
ムソン効果を生じさせてもよい。より大きな体積を有するより低い圧力の領域８０１は、
凍結剤を膨張させて顕著な温度低下をもたらすことを可能にする。外部ジャケット８０８
と内部ジャケット８０９との間のギャップは、ジャケット間にチャネル８２０を形成し、
より低い圧力の領域８０１の後の、凍結剤用の通気内腔流路を規定する。凍結剤は、カテ
ーテル近位端に向かってチャネル８２０を通って近位に流れる。凍結剤は、近位端でカテ
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ーテルから出るか、または、任意選択の真空源が用いられる場合、凍結剤は、ポンプ入口
を通して通気内腔に沿って吸引され、ポンプから出て、ポンプ出口を通して排出される。
切除プロセス中またはプロセス完了後に、液体に変換される任意の凍結剤ガスは、出口ま
たは外側の内腔を通って流れ、ガスに変換され、外側内腔の近位端から出る。
【００３１】
　末梢肺組織または病変の各凍結切除治療は、一般的には凍結・融解サイクルを含み、２
回以上の連続凍結・融解サイクルを含んでもよい。各凍結および融解サイクルの時間を操
作することによって、凍結剤手法の切除領域および時間の長さを変えることができる。ジ
ュール・トムソン効果は、非常に迅速かつ顕著な温度低下をもたらすため、治療時間は比
較的短くすることができる。例えば、凍結・融解サイクルの凍結時間は、おおよそ５分か
ら１０分の範囲であってもよい。しかしながら、凍結および融解時間は、標的組織のタイ
プ、標的組織のサイズなどに応じて、必要に応じて調整することができる。この手法の最
後に、カテーテルを温め、その除去を容易にするために、ジュール・トムソン効果を受け
て温められたヘリウムガスを用いてもよい。
【００３２】
　本開示に従って使用するためのカテーテルの種々の実施形態は、開口部または他の構造
体を通ってカテーテルの遠位端に移動して、末梢肺における治療部位に接触して配置され
ても近接して配置されてもよい閉鎖先端と接触するときに凍結剤の膨張を引き起こす、絞
り機構または構造体として機能する開口部をその中に含んでもよいカテーテルの内腔に、
コンソールから高圧下でアルゴンガスなどの凍結剤を送るために設計される。ガスの膨張
を引き起こすカテーテル内の構造体は、単に、カテーテルの遠位端またはその付近におけ
る、より細いシャフトとより太いシャフトとの間のコネクタであってもよい。１つまたは
複数の実施形態によれば、カテーテルは、その近位端でコンソールに装着するためのバヨ
ネットならびに接続ハウジング、キンキングおよび破断を最小限にするためのレーザーカ
ットハイポチューブならびに、ハイポチューブ上に配置されることでカテーテルを密閉す
るするポリマー層ならびに、冷たさから使用者を守り、好ましくない温度変化を防止する
ための絶縁体層を含んでもよい。
【００３３】
　ハイポチューブは、スパイラルカットされ、半径方向に柔軟性を付与すると同時にかな
りの軸剛性および押し込み性を維持してもよく、ハイポチューブの相対的柔軟性は、場合
によっては、可変ピッチスパイラルカットの使用によって、カテーテルの長手方向に沿っ
て可変にされてもよい。このことは、パターンの形状自体を変えるだけでなく、スパイラ
ルまたは反復カットパターンの間隔を変えることによって達成されてもよい。例えば、ス
パイラルカットは、遠位端、特に先端が、カテーテルのより近位部と比較して、より急な
湾曲で曲がることを可能にする、近位における第１の比較的大きなピッチおよび、より遠
位における第２のより小さなピッチを特徴としてもよい。これらの実施形態によるカテー
テルによって与えられる強度および柔軟性は、必要に応じて、治療手法の間に、カテーテ
ルの１つの側または複数の側で、カテーテルを１８０度上方に反らせることを使用者（例
えば医師）に可能にしてもよい。
【００３４】
　種々の実施形態による送達カテーテルは、遠位シャフトがより大きな内径（ＩＤ）を有
している近位シャフトと遠位シャフトとを作るために互いに嵌め合わされた、異なる内径
のハイポチューブから構築されてもよい。近位および遠位シャフトは、コネクタに対して
遠位のより低い圧力の領域に凍結剤ガスが到達するときに凍結剤ガスの膨張を引き起こす
絞りデバイスとして機能する圧力制御装置または収縮オリフィスもしくは開口部として機
能するコネクタで結合されてもよい。圧力制御装置は、それを通したガスの流れを妨げ、
それを通って流れるガスを膨張させて温度の低下を引き起こす、バルブまたはポーラスプ
ラグまたは他の収縮開口部であってもよい。
【００３５】
　ハイポチューブの遠位シャフトは、内視鏡、例えば気管支鏡、のワーキングチャネルを
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通り抜けることができる外径を有してもよく、末梢肺の気道に到達して通り抜けるのに十
分な、例えば２ｍｍ以下の外径を有する。
【００３６】
　ハイポチューブは、カテーテルの内部を流す目的の液体からレーザーカットパターンを
密閉するために熱収縮ポリマーで積層されてもよい。ポリマー層は、実質的にガス不透過
性の任意の適切な軟性ポリマー（例えばフッ化エチレンプロピレンまたはウレタン）であ
ってもよく、熱収縮によってまたはディップコーティング、メルトコーティングもしくは
スプレーコーティングによって付着された１層または複数層の押出し層の形態で、ハイポ
チューブ上に配置されてもよい。
【００３７】
　他の実施形態において、凍結剤送達カテーテルは、ＰｅｂａｘなどのＰＥＢＡの外層で
コーティングされているステンレススチールブレードまたはコイルで囲まれた、軟性ポリ
イミドの１層または複数層の層で構築されてもよい。ステンレススチールブレードまたは
コイル上へのＰｅｂａｘの押出成形によって、スチールブレードまたはコイルのピッチに
Ｐｅｂａｘを染み込ませてもよく、これは、カテーテルを反らせる際のキンキング、破断
または層間剥離の防止を助ける。Ｐｅｂａｘは、カテーテルの滑らかな滑りおよび一般的
な靭性に重要な硬度と、挿入中にカテーテルの移動を感じることを使用者に可能にするあ
る程度の粘着性に重要な柔軟性との間の好ましいバランスを与えてもよい。ステンレスス
チールブレードまたはコイルのピッチは、所望の強度を与えるために十分狭いが、なおＰ
ｅｂａｘが該ブレードまたはコイルに染み込むことが可能なように構成されることができ
る。
【００３８】
　図２は、本開示による、カテーテルの遠位端における凍結プローブヘッド８００の実施
形態を示す。液体窒素［ＬＮ２］などの液体凍結剤は、導入路８１６に沿って流れ、開口
部８１７を通って、より低い圧力の領域８０１に流れ込む。内部ジャケット８０４は、外
部ジャケット８０８によって同軸的に囲まれる。外部ジャケットと内部ジャケットとの相
対的内径は、これら２つの間にチャネル８２０が通気内腔流路を形成し、規定するように
維持される。液体凍結剤は、内部ジャケット８０４内のより低い圧力の領域８０１を出る
と、チャネル８２０に沿って移動し、外部ジャケット８０８近位端に進む。外部ジャケッ
ト８０８の出口におけるディフューザ８１２は、凍結剤がプローブヘッド８００を出る前
に、任意の残存液体窒素がガス状窒素に変換されることを確実にしてもよい。内部ジャケ
ット８０４および外部ジャケット８０８は、それぞれ、絶縁効果が望ましく、かつ使用者
および患者をより低い温度に暴露することが望ましくないジャケットの外側の部分の周り
に絶縁体８０６、８１０を含む。ガス状凍結剤は、図に示されているように、ディフュー
ザ８１２から直接的に大気に出るか、または、排気前に任意選択の真空源によって導かれ
てもよい。本明細書に示したディフューザおよび絶縁体は、図１に示したカテーテルの実
施形態だけでなく、他の実施形態とともに用いられてもよい。
【００３９】
　寸法、材料、流れおよび圧力パラメータを含む本明細書に記載の例示的な実施形態は、
ナビゲーションガイドおよび視覚化を用いて末梢肺における治療部位にそれを通ってガス
が移動するときにジュール・トムソン効果を生じるように構成された送達カテーテル、プ
ローブまたは針を通して送達されるアルゴンまたは他の凍結剤ガスと関係している。凍結
切除カテーテルプローブは、従来の気管支鏡を通じて挿入されてもよく、任意選択的に、
標的部位へのガイドワイヤに沿って誘導されてもよい。例えば、種々の凍結剤供給元また
は外部ナビゲーションおよび／または視覚化デバイスの使用を含むこれらのパラメータの
うちの１つまたは複数の変更は、当業者によって容易に決定され、本開示の意図する範囲
内であってもよい。
【００４０】
　本開示によるカテーテルの種々の代替的な実施形態は、真空源を用いてもよい。ディフ
ューザの近位側で大気に直接的に出る代わりに、ガス状凍結剤は、ポンプと流体連通して
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いる外部ジャケットの通気内腔に沿って導通されてもよい。延長部分へのフィッティング
は、ポンプへと導く、ポンプ入口への移行であってもよい。ポンプ出口は、ガスをポンプ
から排出口に運んでもよく、ガスはそこで大気中に排出されてもよい。ポンプまたは他の
真空源の使用は、ガスの出口流路に使用される陰圧を可能にする。大気圧より低い０．１
ＭＰａ（０～７６０Ｔｏｒｒ）（０～０．１ＭＰａ（０～１４．５ｐｓｉ）の真空に相当
する）の陰圧（または大気圧より低い圧力）がかけられてもよい。
【００４１】
　閉鎖先端カテーテルの種々の形状、数および構成は、本開示の範囲内と考えられる。カ
テーテル先端は、尖っていない接触面を有してもよいし、先端は、凍結療法中に標的組織
に針先端が挿入されてもよいように鋭利であってもよい。
【００４２】
　内部ジャケットおよび外部ジャケットのための例示的な材料は、例えば、望ましい外形
にレーザーカットされたサージカルグレードのステンレススチールまたはニチノールハイ
ポチューブを含む。閉鎖先端は、サージカルグレードのステンレススチールであってもよ
い。絶縁体のための例示的な材料は、特に、シュリンクラップポリイミド、ＦＥＰ、ＰＴ
ＦＥおよびＰｅｂａｘを含む。ジャケット、絶縁体および針先端のための寸法および材料
は、本開示に従って変更してもよく、特定の外形または治療プロトコルを最適化するため
の、使用目的のための選択は、当業者によって容易に決定されてもよい。
【００４３】
　本開示の種々の実施形態による方法は、肺を通した気管支鏡の視覚ガイダンスを含む接
触凍結療法の使用を含む。肺の末梢領域を治療するために、医師または他の使用者は、本
開示の種々の実施形態に従って、例えば、カテーテルインタフェースおよびガス状凍結剤
（例えばアルゴン）供給元にカテーテル接続ハウジングのバヨネットを嵌め合わせること
によって、凍結剤の供給元にカテーテル近位端を装着する。ナビゲーションセンサに加え
て、例えば熱電対などの種々の他のセンサ入力装置もカテーテルに装着されてもよい。例
えば、カテーテルの予冷、システムの校正、供給元タンク内圧力のモニタリング、カテー
テルの遠位端における温度のモニタリングおよび、凍結剤送達治療プロトコルのパラメー
タ設定のために、オンボードコントロールが利用可能であってもよい。
【００４４】
　所定の期間、治療部位における特定の凍結剤のレベルまたは凍結剤温度の維持に基づい
て算出された投与パラメータなどの、システムから受信されるフィードバックに基づいて
凍結剤送達を測定するフィードバックループおよびソフトウェア制御が用いられてもよい
。
【００４５】
　凍結剤供給元に送達装置の近位端が装着され、システムのセットアップが完了すれば、
治療部位に近接する患者の身体に装置が挿入されてもよい。カテーテルは、気管支鏡のワ
ーキングチャネルを通じて挿入されてもよい。軟性ワーキングチャネルは、気管支鏡から
延長可能であってもよく、また気管支鏡と一体または別体であってもよい。
【００４６】
　上記に示された例は、末梢肺組織の治療に焦点を合わせられてもよいが、かかる例によ
って例示されるシステム、方法および原理は、単独で、またはシステムもしくはキット内
で、または他の付属品を含む方法もしくは手法の一部として、食道腔、腹膜腔、腹腔、気
管支腔、胸腔、脈管系、胃腸管、尿路、子宮、膀胱、肺、肝臓、胃、十二指腸、小腸、大
腸、直腸、卵管などを含む部位への凍結剤の送達が望まれる、身体の空洞、内腔、路、脈
管および器官内の他の器官系および状態の凍結療法のナビゲーションガイドに適用可能で
あることは、当業者に明らかであろう。
【００４７】
　本明細書において使用される場合、句「および／または」は、そのように結合される要
素、すなわち、ある場合では結合して存在し、別の場合では離散的に存在する要素の「一
方または両方」を意味すると解されなければならない。そうではないことが明確に示され
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ない限り、具体的に特定されたそれらの要素に関連するか否かに関わらず、「および／ま
たは」節によって具体的に特定される要素以外の他の要素も任意選択的に存在してもよい
。
【００４８】
　本明細書において使用される場合、用語「実質的に」または「おおよそ」は、±１０％
（例えば重量比または体積比で）を意味し、いくつかの実施形態において、±５％を意味
する。本明細書を通じて、「一例」、「ある例」、「一実施形態」または「ある実施形態
」への言及は、かかる例に関連して記述された特定の特徴、構造または特性が、本技術の
少なくとも１つの例に含まれることを意味する。
【００４９】
　本開示の特定の実施形態について上記で説明した。しかしながら、本開示はこれらの実
施形態に限定されず、むしろ、本明細書に明示的に説明されたものへの追加および修正も
本発明の範囲内に含まれることが意図されていることに明確に留意されたい。さらに、本
明細書に記載の種々の実施形態の特徴は、相互排他的ではなく、そのような組み合わせま
たは変型が本明細書に明確に言及されていない場合でも、本開示の精神と範囲から逸脱す
ることなく、種々の組み合わせおよび変型で存在することができることが理解されなけれ
ばならない。実際、本開示の精神と範囲から逸脱していない、本明細書に記載されている
ものの変形、修正および他の実施態様は、当業者に想起されるであろう。このように、本
開示の範囲は、前述の例示的説明によって限定されるものではなく、代わりに、以下の特
許請求の範囲によって定義される。

【図１】 【図２】
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