
JP 2015-178001 A 2015.10.8

10

(57)【要約】　　　（修正有）
【課題】患者の体温を選択的に変更および制御するため
のシステムおよび方法を提供する。
【解決手段】治療処置システム１００は、患者に冷却呼
吸ガス混合物を送達するように適合されている送達デバ
イス１０２と、送達デバイスの遠位端付近に位置付けら
れている注入デバイス１０４とを有する。注入デバイス
は、液体源１１０に結合される。処置システムはまた、
送達デバイスおよび注入デバイスに結合される制御シス
テム１０６も含む。代替として、制御システムは、冷却
呼吸ガス混合物中に流体を解放し、冷却呼吸ガス混合物
中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、注入デ
バイスを制御するように適合されている。
【選択図】図１Ａ
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
明細書に記載の発明。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　（文献の引用）
　本明細書に記載される全ての刊行物および特許出願は、各個別刊行物および特許出願が
、参照によって具体的かつ個別に組み込まれることが示される場合と同程度に、参照する
ことによって組み込まれる。
【０００２】
　（技術分野）
　本発明は、概して、患者の体温を選択的に変更および制御するためのシステムおよび方
法に関する。より具体的には、本発明は、患者の気道および肺との熱交換によって、患者
の体温を上昇および低下させるための呼吸器システムおよび方法に関する。呼吸器システ
ムは、熱容量を高めるための凍結粒子または凍結ミストを運ぶ呼吸ガスを患者に呼吸させ
ることによって、治療的低体温を迅速に誘発する。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００３】
　本発明の一局面において、低温呼吸ガス送達システムは、患者に冷却呼吸ガス混合物を
送達するように適合される送達デバイスと、送達デバイスの遠位端付近に位置付けられる
注入デバイスとを有する。注入デバイスは、流体を解放し、冷却呼吸ガス混合物中に微細
氷粒子の凍結ミストを形成するように構成される。
【０００４】
　本発明の別の局面において、低温呼吸ガス送達システムは、患者に冷却呼吸ガス混合物
を送達するように適合される気管内チューブと、気管内チューブの遠位端付近に位置付け
られる注入デバイスとを有する。別の局面において、注入デバイスは、流体を解放し、冷
却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するように構成される。
【０００５】
　本発明のさらに別の局面において、低温呼吸ガス送達システムは、患者に冷却呼吸ガス
混合物を送達するように適合される鼻カニューレと、鼻カニューレの遠位端付近に位置付
けられる少なくとも１つの注入デバイスとを有する。この局面において、少なくとも１つ
の注入デバイスは、流体を解放し、冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形
成するように構成される。
【０００６】
　本発明のさらなる局面において、低温呼吸ガス送達システムは、患者の咽喉に冷却呼吸
ガス混合物を送達するための大きさを有するチューブと、チューブの遠位端付近に位置付
けられる注入デバイスとを備える。別の局面において、注入デバイスは、流体を解放し、
冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するように構成される。
【０００７】
　本発明の別の局面において、低温呼吸ガス送達システムは、冷却呼吸ガス混合物を送達
するように適合される呼吸マスクと、呼吸マスクの遠位端付近に位置付けられる注入デバ
イスとを備える。さらなる局面において、注入デバイスは、流体を解放し、冷却呼吸ガス
混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するように構成される。
【０００８】
　本発明のさらなる局面は、患者に冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合される送達
デバイスと、送達デバイスの遠位端付近に位置付けられる注入デバイスであって、注入デ
バイスは液体源に結合される、注入デバイスとを有する治療処置システムを提供する。処
置システムはまた、送達デバイスおよび注入デバイスに結合される制御システムも備える
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。代替として、制御システムは、冷却呼吸ガス混合物中に流体を解放し、冷却呼吸ガス混
合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、注入デバイスを制御するように適合
される。
【０００９】
　本明細書に記載された局面のうちのいずれかにおいて、低温呼吸ガス送達システムは、
注入デバイスから低温呼吸ガス混合物への流体の注入を作動させる制御システムをさらに
備えることができる。加えて、流体の分配は、患者の呼吸周期の吸入期中の患者への呼吸
ガス混合物の流量に合わせて時間決定されるべきである。制御システムは、吸入が生じよ
うとする時、生じている時、および／または吸入が完了している時を示すセンサ入力を受
信することができる。圧力センサまたは流量センサを備え得る１つ以上の種々のセンサが
使用され得る。制御システムおよびセンサはまた、口腔内、尿道、皮膚、ＩＲ、または直
腸プローブ等の、患者の温度を測定する任意の既知の方法を用いて患者の温度を記録かつ
監視することもできる。制御システムは、呼吸ガス混合物の温度、流体の温度、患者に送
達される呼吸ガス混合物の速度および体積、ならびに所望の患者温度に従って、注入デバ
イスによって呼吸ガス混合物に注入される流体の体積を調整するために、フィードバック
として測定された温度および圧力／流量センサを使用することができる。
【００１０】
　本発明の別の局面は、患者内の標的組織に冷却呼吸ガス混合物を送達し、冷却呼吸ガス
混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、標的組織で、または標的組織付近
で、冷却呼吸ガス混合物に流体を注入することによって、患者を治療するための方法を提
供する。標的組織は、患者の鼻気道、患者の肺、患者の口および鼻気道、患者の咽喉、患
者の気管、または上記の標的組織部位の任意の組み合わせであり得る。
【００１１】
　本明細書に記載された局面のうちのいずれかにおいて、冷却呼吸ガス混合物に薬剤を注
入するステップまたは冷却呼吸ガス混合物と混合するステップも提供される。一局面にお
いて、薬剤は、麻酔薬である。別の実施形態において、冷却呼吸ガス混合物は、患者の標
的組織に直接送達され、治療薬と組み合わされて、標的組織を直接治療する。麻酔薬また
は治療薬を、冷却呼吸ガス混合物および患者の洞に送達される混合物に添加することがで
きる。薬剤は、洞を用いて患者の状態を治療するために選択され得る。状態は、片頭痛で
あり得る。状態は、洞を通じて治療的低体温を誘発することであり得る。
【００１２】
　加えて、薬剤を、呼吸ガス源で、または別々のネブライザ等を使用して、ガス混合物に
添加することもできる。また、良好な熱伝達のために肺への血流を増加させ、かつ気管支
収縮を防止する、気管支拡張薬、局所（吸入）血管拡張薬、または任意の他の薬物等の薬
剤が添加され得る。付加的に、または代替として、蒸散を促す薬剤、末梢血管拡張薬、お
よび震えを減少または除去する薬剤を、冷却呼吸ガス混合物とともに送達することができ
る。加えて、冷却呼吸ガス混合物を吸入することに関連し得る標的位置における疼痛を減
少または除去するために、麻酔薬を、呼吸ガス混合物に添加することができるか、または
直接患者に投与することができる。低体温の所望の程度を達成するのに役立つように、抗
戦慄剤および／または抗体温調節反応剤を、患者に投与し得る。代替として、または加え
て、体内低体温を維持しながら震えを減少するために、暖気毛布または電気毛布等を用い
て、体外加温が適用され得る。震えを制御するため、および／または患者の体温調節反応
を調節するために、患者の体の選択した部分の局所加熱が使用され得る。
【００１３】
　本発明の別の局面において、呼吸ガス混合物を形成すること、呼吸ガス混合物を冷却す
ること、患者内の標的組織に冷却呼吸ガス混合物を送達すること、および冷却呼吸ガス混
合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、標的組織で、または標的組織付近で
、冷却呼吸ガス混合物に流体を注入することによって、患者を治療するための方法が提供
される。本発明のこの局面または任意の他の局面において、システムは、呼吸ガス混合物
を加圧するステップを提供するように適合され得、方法は、加圧された呼吸ガス混合物の
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使用を含む１つ以上のステップを含むように適合され得る。ガス混合物の圧力を制御する
こともできる。ガス混合物を加圧することで、質量流量をさらに向上させ、従って、熱伝
達率を向上させる。ガス混合物は、患者に安全な既知のレベルまで加圧されるべきである
（例えば、１．５～２気圧）。代替として、呼吸ガスを混合し、かつ熱伝達率を向上させ
るのに役立つように、ガス混合物の圧力をパルス化することができ、つまり、高から低ま
で継続的に圧力を変動させることができる。
【００１４】
　さらなる実施形態において、形成するステップは、酸素および高い熱容量を持つガスを
含むガス混合物から呼吸ガス混合物を形成するステップも含む。呼吸ガス混合物は、酸素
およびヘリウムを含むガス混合物、酸素および二酸化炭素を含むガス混合物、六フッ化硫
黄を含むガス混合物、または上記のガス混合物の任意の組み合わせから形成され得る。
【００１５】
　別の局面において、呼吸ガス混合物は、空気、または、より効果的な熱交換のために酸
素（約２０％濃度以上）および高い熱容量（Ｃｐ）を持つガスを含む特殊ガス混合物であ
り得る。混合物は、通常のもしくは精製された空気、またはより高濃度の酸素（２０から
１００％）を有する空気であることができる。代替的なガス混合物は、２０％酸素で８０
％ヘリウムであるＨＥＬＩＯＸ等の、酸素およびヘリウムであり得る。ヘリウムの比熱容
量は、空気の比熱容量よりも非常に高いため、そのような混合物は、熱流量を向上させ、
患者の温度を低下させるより効果的な方法を可能にし得る。別の実施形態において、ガス
混合物は、空気より非常に高い比熱容量を有する高密度な非毒性ガスである六フッ化硫黄
ＳＦ６を含むことができる。さらに、患者の呼吸数を調節するのに役立つように、二酸化
炭素（ＣＯ２）をガス混合物に添加し得る。亜酸化窒素を呼吸ガス混合物１０３に添加す
ることもできる。上記に挙げたガス混合物および吸入しても安全である生体適合性ガスの
他の組み合わせを任意に使用し得る。
【００１６】
　本発明の局面のうちのいずれかにおいて、冷却呼吸ガス混合物への注入は、流体注入器
、水注入器、空気・水エアブラシ、ノズル噴霧器、シェーカボトル、マイクロ流体デバイ
ス、ジェット衝撃デバイス、超音波液滴ノズル、蒸気供給装置、氷削機、超音波ネブライ
ザノズル、渦巻きジェットノズル、インパクションピンノズル、衝突ジェットノズル、Ｍ
ＥＭＳノズルアレイミスト発生装置、電気スプレーノズル、加熱キャピラリ、内部混合ノ
ズル、および外部混合ノズルのうちの１つまたはそれらの組み合わせを用いて提供される
。
　本発明は、例えば、以下の項目も提供する。
（項目１）
　患者に冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合されている送達デバイスと、
　該送達デバイスの遠位端付近に位置付けられている注入デバイスであって、液体源に結
合されている、注入デバイスと、
　該送達デバイスおよび該注入デバイスに結合されている制御システムと
　を備え、該制御システムは、該冷却呼吸ガス混合物中に流体を解放し、該冷却呼吸ガス
混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、該注入デバイスを制御するように
適合されている、
　治療処置システム。
（項目２）
　患者に冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合されている送達デバイスと、
　該送達デバイスの遠位端付近に位置付けられている注入デバイスと
　を備え、該注入デバイスは、流体を解放し、該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍
結ミストを形成するように構成されている、
　低温呼吸ガス送達システム。
（項目３）
　患者に冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合されている気管内チューブと、
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　該気管内チューブの遠位端付近に位置付けられている注入デバイスと
　を備え、該注入デバイスは、流体を解放し、該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍
結ミストを形成するように構成されている、
　低温呼吸ガス送達システム。
（項目４）
　患者に冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合されている鼻カニューレと、
　該鼻カニューレの遠位端付近に位置付けられている少なくとも１つの注入デバイスと
　を備え、該少なくとも１つの注入デバイスは、流体を解放し、該冷却呼吸ガス混合物中
に微細氷粒子の凍結ミストを形成するように構成されている、
　低温呼吸ガス送達システム。
（項目５）
　患者の咽喉に冷却呼吸ガス混合物を送達するための大きさを有するチューブと、
　該チューブの遠位端付近に位置付けられている注入デバイスと
　を備え、該注入デバイスは、流体を解放し、該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍
結ミストを形成するように構成されている、
　低温呼吸ガス送達システム。
（項目６）
　冷却呼吸ガス混合物を送達するように適合されている呼吸マスクと、
　該呼吸マスクの遠位端付近に位置付けられている注入デバイスと
　を備え、該注入デバイスは、流体を解放し、該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍
結ミストを形成するように構成されている、
　低温呼吸ガス送達システム。
（項目７）
　前記注入デバイスは、流体注入器である、項目１～６のうちのいずれかに記載の低温呼
吸ガス送達システム。
（項目８）
　前記注入デバイスは、水注入器である、項目１～６のうちのいずれかに記載の低温呼吸
ガス送達システム。
（項目９）
　前記注入デバイスは、空気・水エアブラシである、項目１～６のうちのいずれかに記載
の低温呼吸ガス送達システム。
（項目１０）
　前記注入デバイスは、ノズル噴霧器である、項目１～６のうちのいずれかに記載の低温
呼吸ガス送達システム。
（項目１１）
　前記注入デバイスは、シェーカボトルである、項目１～６のうちのいずれかに記載の低
温呼吸ガス送達システム。
（項目１２）
　前記注入デバイスは、マイクロ流体デバイスである、項目１～６のうちのいずれかに記
載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目１３）
　前記注入デバイスは、ジェット衝撃デバイスである、項目１～６のうちのいずれかに記
載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目１４）
　前記注入デバイスは、超音波液滴ノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記載の
低温呼吸ガス送達システム。
（項目１５）
　前記注入デバイスは、蒸気供給装置である、項目１～６のうちのいずれかに記載の低温
呼吸ガス送達システム。
（項目１６）
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　前記注入デバイスは、氷削機である、項目１～６のうちのいずれかに記載の低温呼吸ガ
ス送達システム。
（項目１７）
　前記注入デバイスは、超音波ネブライザノズルである、項目１～６のうちのいずれかに
記載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目１８）
　前記注入デバイスは、渦巻きジェットノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記
載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目１９）
　前記注入デバイスは、インパクションピンノズルである、項目１～６のうちのいずれか
に記載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目２０）
　前記注入デバイスは、衝突ジェットノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記載
の低温呼吸ガス送達システム。
（項目２１）
　前記注入デバイスは、ＭＥＭＳノズルアレイミスト発生装置である、項目１～６のうち
のいずれかに記載の低温呼吸ガス送達システム。
（項目２２）
　前記注入デバイスは、電気スプレーノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記載
の低温呼吸ガス送達システム。
（項目２３）
　前記注入デバイスは、加熱キャピラリである、項目１～６のうちのいずれかに記載の低
温呼吸ガス送達システム。
（項目２４）
　前記注入デバイスは、内部混合ノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記載の低
温呼吸ガス送達システム。
（項目２５）
　前記注入デバイスは、外部混合ノズルである、項目１～６のうちのいずれかに記載の低
温呼吸ガス送達システム。
（項目２６）
　患者を治療する方法であって、
　該患者内の標的組織に冷却呼吸ガス混合物を送達するステップと、
　該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、該標的組織で、
または該標的組織付近で、該冷却呼吸ガス混合物に流体を注入するステップと
　を含む、方法。
（項目２７）
　前記標的組織は、前記患者の鼻気道を含む、項目２６に記載の方法。
（項目２８）
　前記標的組織は、前記患者の肺を含む、項目２６に記載の方法。
（項目２９）
　前記標的組織は、前記患者の口および鼻気道を含む、項目２６に記載の方法。
（項目３０）
　前記標的組織は、前記患者の咽喉を含む、項目２６に記載の方法。
（項目３１）
　前記標的組織は、前記患者の気管を含む、項目２６に記載の方法。
（項目３２）
　前記冷却呼吸ガス混合物に薬剤を注入するステップをさらに含む、項目２６に記載の方
法。
（項目３３）
　前記薬剤は、麻酔薬である、項目３２に記載の方法。
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（項目３４）
　前記流体は、流体注入器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６に記
載の方法。
（項目３５）
　前記流体は、水注入器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６に記載
の方法。
（項目３６）
　前記流体は、空気・水エアブラシを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
２６に記載の方法。
（項目３７）
　前記流体は、ノズル噴霧器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６に
記載の方法。
（項目３８）
　前記流体は、シェーカボトルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６
に記載の方法。
（項目３９）
　前記流体は、マイクロ流体デバイスを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
目２６に記載の方法。
（項目４０）
　前記流体は、ジェット衝撃デバイスを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
目２６に記載の方法。
（項目４１）
　前記流体は、超音波液滴ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２
６に記載の方法。
（項目４２）
　前記流体は、蒸気供給装置を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６に
記載の方法。
（項目４３）
　前記流体は、氷削機を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６に記載の
方法。
（項目４４）
　前記流体は、超音波ネブライザノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、
項目２６に記載の方法。
（項目４５）
　前記流体は、渦巻きジェットノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
目２６に記載の方法。
（項目４６）
　前記流体は、インパクションピンノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される
、項目２６に記載の方法。
（項目４７）
　前記流体は、衝突ジェットノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
２６に記載の方法。
（項目４８）
　前記流体は、ＭＥＭＳノズルアレイミスト発生装置を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に
注入される、項目２６に記載の方法。
（項目４９）
　前記流体は、電気スプレーノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
２６に記載の方法。
（項目５０）
　前記流体は、加熱キャピラリを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６
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に記載の方法。
（項目５１）
　前記流体は、内部混合ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６
に記載の方法。
（項目５２）
　前記流体は、外部混合ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目２６
に記載の方法。
（項目５３）
　患者を治療する方法であって、
　呼吸ガス混合物を形成するステップと、
　該呼吸ガス混合物を冷却するステップと、
　該患者内の標的組織に該冷却呼吸ガス混合物を送達するステップと、
　該冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子の凍結ミストを形成するために、該標的組織で、
または該標的組織付近で、該冷却呼吸ガス混合物に流体を注入するステップと
　を含む、方法。
（項目５４）
　前記標的組織は、前記患者の鼻気道を含む、項目５３に記載の方法。
（項目５５）
　前記標的組織は、前記患者の肺を含む、項目５３に記載の方法。
（項目５６）
　前記標的組織は、前記患者の口および鼻気道を含む、項目５３に記載の方法。
（項目５７）
　前記標的組織は、前記患者の咽喉を含む、項目５３に記載の方法。
（項目５８）
　前記標的組織は、前記患者の気管を含む、項目５３に記載の方法。
（項目５９）
　前記冷却呼吸ガス混合物に薬剤を注入するステップをさらに含む、項目５３に記載の方
法。
（項目６０）
　前記薬剤は、麻酔薬である、項目５９に記載の方法。
（項目６１）
　前記流体は、流体注入器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３に記
載の方法。
（項目６２）
　前記流体は、水注入器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３に記載
の方法。
（項目６３）
　前記流体は、空気・水エアブラシを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
５３に記載の方法。
（項目６４）
　前記流体は、ノズル噴霧器を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３に
記載の方法。
（項目６５）
　前記流体は、シェーカボトルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３
に記載の方法。
（項目６６）
　前記流体は、マイクロ流体デバイスを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
目５３に記載の方法。
（項目６７）
　前記流体は、ジェット衝撃デバイスを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
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目５３に記載の方法。
（項目６８）
　前記流体は、超音波液滴ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５
３に記載の方法。
（項目６９）
　前記流体は、蒸気供給装置を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３に
記載の方法。
（項目７０）
　前記流体は、氷削機を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３に記載の
方法。
（項目７１）
　前記流体は、超音波ネブライザノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、
項目５３に記載の方法。
（項目７２）
　前記流体は、渦巻きジェットノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項
目５３に記載の方法。
（項目７３）
　前記流体は、インパクションピンノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される
、項目５３に記載の方法。
（項目７４）
　前記流体は、衝突ジェットノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
５３に記載の方法。
（項目７５）
　前記流体は、ＭＥＭＳノズルアレイミスト発生装置を用いて前記冷却呼吸ガス混合物に
注入される、項目５３に記載の方法。
（項目７６）
　前記流体は、電気スプレーノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目
５３に記載の方法。
（項目７７）
　前記流体は、加熱キャピラリを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３
に記載の方法。
（項目７８）
　前記流体は、内部混合ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３
に記載の方法。
（項目７９）
　前記流体は、外部混合ノズルを用いて前記冷却呼吸ガス混合物に注入される、項目５３
に記載の方法。
（項目８０）
　前記形成するステップは、酸素および高い熱容量を有するガスを含むガス混合物から前
記呼吸ガス混合物を形成するステップを含む、項目５３に記載の方法。
（項目８１）
　前記形成するステップは、酸素およびヘリウムを含むガス混合物から前記呼吸ガス混合
物を形成するステップを含む、項目５３に記載の方法。
（項目８２）
　前記形成するステップは、酸素および二酸化炭素を含むガス混合物から前記呼吸ガス混
合物を形成するステップを含む、項目５３に記載の方法。
（項目８３）
　前記形成するステップは、六フッ化硫黄を含むガス混合物から前記呼吸ガス混合物を形
成するステップを含む、項目５３に記載の方法。
（項目８４）
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　前記呼吸ガス混合物を加圧するステップをさらに含む、項目５３に記載の方法。
【図面の簡単な説明】
【００１７】
　本発明の新規特徴を、以下の特許請求の範囲に詳細に示す。本発明の特徴および利点の
より良い理解は、本発明の原理が利用されている例示的な実施形態を示している以下の発
明を実施するための形態、および添付の図面を参照することによって得られるであろう。
【図１Ａ】図１Ａは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの図を示
す。
【図１Ｂ】図１Ｂは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムのさらに
別の実施形態を示す。
【図１Ｃ】図１Ｃは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムのさらに
別の実施形態を示す。
【図２Ａ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｂ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｃ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｄ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｅ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｆ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図２Ｇ】図２Ａ～２Ｇは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するための注入デバイ
スの種々の実施形態を示す。
【図３Ａ】図３Ａ～３Ｃは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図３Ｂ】図３Ａ～３Ｃは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図３Ｃ】図３Ａ～３Ｃは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図４Ａ】図４Ａ～４Ｂは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図４Ｂ】図４Ａ～４Ｂは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図５Ａ】図５Ａ～５Ｂは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【図５Ｂ】図５Ａ～５Ｂは、患者に微細氷粒子の凍結ミストを送達するためのシステムの
さらに別の実施形態を示す。
【発明を実施するための形態】
【００１８】
　本発明の種々の実施形態の理解をもたらすために、特定の具体的な詳細が以下の説明お
よび図に示される。特定の本発明の種々の実施形態を不必要に不明瞭にすることを避ける
ために、電子機器およびデバイスに関連する特定のよく知られている詳細は、以下の開示
において示していない。さらに、以下に記載される詳細の１つ以上を伴わずに、本発明の
他の実施形態を実践することができることが、当業者には理解されよう。最後に、以下の
開示では、ステップおよびシーケンスを参照して種々の工程が記載されるが、記載は、本
発明の特定の実施形態の明確な実施を提供するためのものであり、ステップおよびステッ
プのシーケンスは、本発明を実践するのに必要なものと解釈されるべきではない。
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【００１９】
　本明細書に記載されるシステムは、冷却呼吸ガス混合物中に凍結氷粒子の微細ミストを
作成し、かつ患者内の標的組織に冷却呼吸ガス混合物を送達するために使用される。本明
細書で使用される用語「氷」は、冷却等によって、蒸気または液体状態から固体状態への
相転移を受けた任意の物質を含むことを理解すべきである。一実施形態において、冷却呼
吸ガス混合物および凍結氷粒子の微細ミストは、患者における治療的低体温を誘発するた
めに、患者の気道および最終的に肺に送達される。肺中の血液の温度は、低温呼吸ガス混
合物にさらされると低下し、心臓組織の温度を低下させる。冷やされた血液は、冠動脈へ
流入し続け、組織の温度を低下させ続ける。心筋梗塞の場合には、冠状動脈に直接流入す
るこの冷やされた血液の効果が特に有益である。血液はまた、左心から全身へ流入して、
所望されるように体温を変化させることができる。脳卒中の場合には、冷却された血液の
一部は、脳へ流入し、組織を冷却し、かつ組織中の代謝および酸素消費を低下させて、脳
への虚血性障害を減少させる。治療的低体温が達成されると、送達された氷粒子の量を調
整することによって、熱伝導率を調節することができ、呼吸混合物の温度を調整して、所
望の体温を達成し、維持することができる。
【００２０】
　別の実施形態において、冷却呼吸ガス混合物は、標的組織を直接治療するために、患者
内の標的組織に直接送達され、かつ治療薬と組み合わせることができる。例えば、麻酔薬
を冷却呼吸ガス混合物に添加することができ、ならびに混合物を患者の洞に送達して、片
頭痛を治療すること、また、例えば、洞を通じて治療的低体温を誘発することもできる。
【００２１】
　本明細書に記載されたシステムは、救急車の診療補助者もしくは救急救命士（ＥＭＴ）
、病院外での医療チーム、救急室の医療チーム等の種々の医療関係者によって、またはこ
の治療が必要な任意の他の場所で、患者に容易に投与できるように、携帯型かつ小型であ
るように設計されている。システムの利点は、操作し易さおよび最小限の訓練で操作する
能力を含む。従って、救急室またはカテーテル検査室においてのみ実施することができる
他のより侵襲的な方法と比べて、心発作、脳卒中、または他の事象後により早く患者の治
療を開始することができる。これらの状態に対する迅速な治療は、虚血性障害および罹患
組織中の壊死を減少させることによって、患者予後を向上させることが示されている。
【００２２】
　本明細書に記載されたシステムは、概して、送達デバイスおよび注入デバイスを備える
。送達デバイスは、患者の気道へ挿入するようにサイズ決定され、気管内チューブ、中咽
頭気道（ＯＰＡ）、喉頭用マスク気道（ＬＭＡ）、鼻カニューレもしくは鼻咽頭気道（Ｎ
ＰＡ）、呼吸マスク、または他の関連する医療機器であることができる。典型的な呼吸マ
スクを使用することができるが、低温呼吸ガス混合物を患者の頬、唇、歯等に接触させな
い若干変更されたバージョンがより望ましい。例えば、変更された呼吸マスクは、口に延
びる長さが１～２インチ等の短いチューブを備える場合があり、軽い咬合作用または顎も
しくは唇の自然な閉じる緊張で適所に保たれる。使用される送達デバイスの種類は、シス
テムを使用するように意図される個人に依存し得る。例えば、医師および医師助手等の高
度な訓練を受けた医療関係者のみが、気管内チューブを患者に挿管する資格があり得る。
従って、気管内チューブ型の送達デバイスを利用するシステムは、病院に限定され得る。
しかしながら、ＥＭＴまたは救急診療補助者が使用するために設計されたシステムは、送
達デバイスとして呼吸マスクまたは鼻カニューレを使用し得る。概して、それらの投与治
療の資格および場所に応じて、患者に治療的低体温をもたらすため、および／または患者
の標的組織を治療するために、多くの種類の送達デバイスがシステムと併用され得る。
【００２３】
　システムは、患者において微細氷粒子の凍結ミストを作成するために、種々の方法を利
用することができる。これは、送達デバイスによって運ばれる低温呼吸ガス混合物中に流
体の微細ミストを分散させるため、いくつかの種類の流体注入器、氷スクレーパ、圧力ノ
ズル等を含むことができる。流体の微細ミストが低温呼吸ガス混合物と接触した時、凍結
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氷粒子の微細ミストが形成され、患者に運ばれる。
【００２４】
　さらに、システムは、送達デバイスおよび注入デバイスと併用するために、流体源、呼
吸ガス混合物源、制御システム、温度および圧力センサ、ポンプ、および機械的人工呼吸
器／酸素吸入器を備えることができる。これらのシステム構成要素は、患者への低温呼吸
ガス混合物および凍結氷粒子の微細ミストの送達を制御するために連携することができる
。
【００２５】
　呼吸ガス混合物に添加される氷粒子の量は、好適には、１時間当たり０から５リットル
の範囲である（凍結ミストを生成するために注入される流体の体積として測定される）。
１時間当たり０．２５から１リットルの範囲内の氷粒子の流量は、成人患者において低体
温を迅速に達成するのに十分であると現在のところ考えられている。融解潜熱（液体水か
ら氷への相転移をもたらすのに必要な熱）のため、体内に入る呼吸ガスは、液滴の効果的
な凍結を達成するために、凝固点を有意に下回る温度まで冷却される必要があり得る。任
意に、流体注入を、呼吸ガスの脈動流に合わせて時間決定することができる。
【００２６】
　凍結ミストを、呼吸ガスによって患者の肺に運ぶことができる。氷粒子は、患者の肺内
で融解することができ、肺および肺を通って流れる血液を冷却するための高い熱伝達率を
提供する。氷粒子の融解によって提供される高い熱伝達率のため、患者の効果的な冷却に
極めて低い温度は必要とされず、従って、患者の肺への凍結損傷の危険性を軽減する。保
護低体温に対する必要性がなくなった後、システムは、正常体温まで患者を復温させるた
めに使用され得る。例えば、システムは、体温より高い温度だが、患者への損傷または不
快感の閾値を下回る、好ましくは３７～５２℃で、患者に水を注入するために使用され得
る。
【００２７】
　氷粒子の融解から肺で形成される流体の量は、患者が容易に許容され得る。良好な肺機
能を有する成人は、通常の工程によって肺から１時間当たり１リットルの流体を容易に除
去することができる。従って、０．２５から１リットルの範囲内の氷粒子の流量は、数時
間の長い時間の間容易に許容される。１時間当たり最大５リットルの氷粒子のより高い流
量は、より短い時間の間許容することができる。所望される場合、肺の通路から周囲組織
へ、そしてそこから血流へ流体を駆動するのに役立つように、陽圧換気を使用し得る。加
えて、必要な場合は、過剰水を排除するのに役立つように、肺水腫を治療するための利尿
薬または他の薬物を患者に投与し得る。
【００２８】
　ここで、本発明を図面を用いて説明する。図１Ａは、送達デバイス１０２、注入デバイ
ス１０４、制御システム１０６、呼吸ガス源１０８、および流体源１１０を備える低温ガ
ス送達システム１００を示す。システム１００は、患者内の標的組織での治療のために、
口、鼻、咽喉、または肺等の患者の気道に挿入されるように適合され、かつ急性心筋梗塞
、片頭痛、および突発的な脳卒中を含む、種々の状態を治療するために、治療的低体温を
誘発するように利用することができる。
【００２９】
　図１Ａは、患者内の標的組織に、具体的には、肺、鼻気道、洞、咽喉／気管、または口
等の患者の気道に呼吸ガス混合物１０３を送達するように適合される、送達デバイス１０
２の遠位領域の図を含む。送達デバイス１０２は、気管内チューブ、中咽頭気道（ＯＰＡ
）、喉頭用マスク気道（ＬＭＡ）、鼻カニューレもしくは鼻咽頭気道（ＮＰＡ）、または
他の関連する医療機器であることができる。送達デバイス１０２は、チューブまたはカニ
ューレ型の呼吸ガス送達デバイスとして図１Ａに示されるが、さらに、口および／または
鼻にフィットする呼吸マスクであることができる。送達デバイス１０２は、送達デバイス
を通り、出口ポート１０７を出て、患者の標的組織に低温呼吸ガス混合物１０３を供給か
つ送達するように適合される、呼吸ガス源１０８に結合される。特に自発的に呼吸しない
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患者のために、任意に、ガス源は、機械的人工呼吸器／酸素吸入器１０９に接続され得る
。
【００３０】
　冷却の任意の既知の方法を使用してガス混合物１０３を冷却することができる。これら
の冷却方法は、ガス源１０８に組み込まれることができるか、または別個のシステム構成
要素であり得る。例えば、熱交換器、電気冷却器、加圧、冷蔵等をシステム１００で利用
して、ガスを冷却することができる。熱交換器は、所望の温度を達成するために、冷却サ
イクル、可逆熱ポンプ、熱電加熱器／冷却器、ドライアイス、液体窒素もしくは他の凍結
剤、または他の既知の加熱器／冷却器を利用することができる。同様に、凍結防止／水槽
または液体窒素槽等の冷やされた液体槽にガス源１０８を浸漬させることができる。ガス
混合物１０３を、例えば、－１００℃もの低い温度等の非常に低温まで冷やすことができ
る。送達デバイス１０２を通って流れることができるガス混合物の温度が低いため、送達
デバイス１０２を絶縁する必要があり得る。これは、ガラス繊維、気泡等の当技術分野に
おいて既知の任意の絶縁方法によって、または真空二重壁チャンバを使用することによっ
て達成することができる。
【００３１】
　ガス混合物１０３は、空気、または、より効果的な熱交換のために酸素（約２０％濃度
以上）および高い熱容量（Ｃｐ）を持つガスを含む空気または特殊ガス混合物であり得る
。混合物は、通常のもしくは精製された空気、またはより高濃度の酸素（２０から１００
％）を有する空気であることができる。代替的なガス混合物は、２０％酸素で８０％ヘリ
ウムであるＨＥＬＩＯＸ等の、酸素およびヘリウムであり得る。ヘリウムの比熱容量は、
空気の比熱容量よりも非常に高いため、そのような混合物は、熱流量を向上させ、患者の
温度を低下させるより効果的な方法を可能にし得る。別の実施形態において、ガス混合物
は、空気より非常に高い比熱容量を有する高密度な非毒性ガスである六フッ化硫黄ＳＦ６
を含むことができる。さらに、患者の呼吸数を調節するのに役立つように、二酸化炭素（
ＣＯ２）をガス混合物に添加し得る。亜酸化窒素を呼吸ガス混合物１０３に添加すること
もできる。上記に挙げたガス混合物および吸入しても安全である生体適合性ガスの他の組
み合わせを任意に使用し得る。
【００３２】
　ガス混合物の圧力を制御することもできる。ガス混合物を加圧することで、質量流量を
さらに向上させ、従って、熱伝達率を向上させる。ガス混合物は、患者に安全な既知のレ
ベルまで加圧されるべきである（例えば、１．５～２気圧）。代替として、呼吸ガスを混
合し、かつ熱伝達率を向上させるのに役立つように、ガス混合物の圧力をパルス化するこ
とができ、つまり、高から低まで継続的に圧力を変動させることができる。
【００３３】
　呼吸ガス源１０８で、または別個のネブライザ等を使用して、ガス混合物１０３に、薬
剤を添加することもできる。また、良好な熱伝達のために肺への血流を増加させ、かつ低
温呼吸混合物による気管支収縮を防止する、気管支拡張薬、局所（吸入）血管拡張薬、ま
たは任意の他の薬物等の薬剤が添加され得る。さらに、蒸散を促す薬剤、末梢血管拡張薬
、および震えを減少または除去する薬剤を、冷却呼吸ガス混合物とともに送達することが
できる。加えて、冷却呼吸ガス混合物を吸入することに関連し得る標的位置における疼痛
を減少または除去するために、麻酔薬を、呼吸ガス混合物に添加することができ、または
直接患者に投与することができる。低体温の所望の程度を達成するのに役立つように、抗
戦慄剤および／または抗体温調節反応剤を、患者に投与し得る。代替として、または加え
て、体内低体温を維持しながら震えを減少するために、暖気毛布または電気毛布等を用い
て、体外加温が適用され得る。震えを制御するため、および／または患者の体温調節反応
を「錯覚」させるために、患者の体の選択した部分の局所加熱が使用され得る。
【００３４】
　システム１００は、冷却呼吸ガス混合物中に微細氷粒子１０１の凍結ミストを形成する
よう、低温呼吸ガス混合物１０３に流体を注入するように構成される注入デバイス１０４
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をさらに備える。注入デバイス１０４は、好適には、送達デバイス１０２の遠位端または
出口ポート１０７に、またはそれらの付近に位置付けられる。送達デバイスの出口ポート
に近接して注入デバイスを位置付けることで、デバイスを出て、標的組織と接触する粒子
の割合を最大限にしながら、患者の標的組織に氷粒子の凍結ミストを直接送達するシステ
ム１００の能力が最大限に引き出される。対照的に、出口ポートのさらに上流の任意の地
点で、呼吸ガス混合物に液体を導入することで、送達デバイスの内壁に付着し、かつシス
テムの混雑または閉塞を引き起こす氷粒子がもたらされる場合があり、治療処置のために
患者の標的組織に最終的に到達する氷粒子の数を減少させるか、または完全なシステム障
害を引き起こす。微細氷粒子の凍結ミストが、患者の標的組織に可能な限り近接して形成
されたとしても、依然として、システム内にいくらかの氷形成があり得る。従って、シス
テム内から氷を除去する必要があり得る。これは、スクレーパ、ワイパー、ブラシを含む
、種々の機械的な方法によって、低周波数、可聴周波数、超音波周波数での振動によって
、または、いかなる蓄積物も融解させるために、送達デバイスを直接加熱するか、温かい
呼吸ガス混合物がデバイスに流入することを定期的に可能にするかのいずれかにより熱を
適用することによって、達成することができる。
【００３５】
　注入デバイス１０４を、流体ライン１０５によって流体源１１０に結合することができ
る。好適には、流体源は、患者の血液と等張となるように、生理食塩水（０．９％ＮａＣ
ｌ）または任意の所望の溶液を含有する。代替として、淡水、例えば、蒸留水が使用され
もよい。淡水が使用される場合、等張濃度を維持するために、ＮａＣｌが、呼吸混合物に
添加され得、または、経口的に、もしくは別の経路から患者に投与され得る。ミスト形成
に役立つように、流体源は、呼吸ガス混合物よりも高い圧力で保持され得る。微細氷粒子
の凍結ミストを形成するために、水または生理食塩水以外の液体を使用することが望まし
いことがある。従って、本明細書で使用される用語「微細氷粒子の凍結ミスト」は、凍結
水または生理食塩水に制限されるべきではなく、むしろ、蒸気または液体から固体状態へ
の相転移を受ける任意の物質を含むことが理解されるべきである。
【００３６】
　図１Ａにおいて、注入デバイス１０４および流体ライン１０５は、注入デバイスが送達
デバイスに結合される地点まで、送達デバイスの外側に位置付けられる。液体が低温呼吸
ガス混合物中に放出される場合に微細氷粒子の形成に役立つように、流体源１０５内の流
体を、呼吸ガス混合物に注入する前に、凍結に近い温度まで事前冷却することが有益であ
り得る。この目的のために、追加の熱交換器が含まれてもよい。代替として、より小型の
システムを提供するために、注入デバイス１０４および流体ライン１０５は、図１Ｂに示
すように、送達デバイス内に位置付けられ得る。流体ライン周囲の低温呼吸ガス混合物は
、－１００℃もの低い温度に到達することができるため、流体ラインが送達デバイス内に
位置付けられる場合、液体が流体ライン内で凍結することを防止するために、流体ライン
を加熱する必要があり得る。図１Ａ～１Ｂに示すように、この加熱は、抵抗ワイヤのコイ
ルで流体を巻くことによって達成することができる。他の加熱実施形態は、例えば、流体
源１１０内の流体を加熱することを含み得る。呼吸ガス混合物を不利に加熱し、かつシス
テム１００が呼吸ガス混合物中に凍結氷粒子の微細ミストを形成できることを阻止するこ
とを回避するために、加熱量は、可能な限り最小限であるべきである。
【００３７】
　注入デバイス１０４は、冷却呼吸ガス混合物に流体を注入するように適合される種々の
デバイスを備えることができる。例えば、注入デバイス１０４は、水注入器、スプレーボ
トル／ノズル噴霧器、シェーカボトル、マイクロ流体注入器、ジェット衝撃ノズル、超音
波ノズル、蒸気供給装置、超音波ネブライザ、渦巻きジェットノズル、インパクションピ
ンノズル、衝突ジェットノズル、ＭＥＭＳノズルアレイミスト発生装置、電気スプレーノ
ズル、加熱キャピラリ、内部混合ノズル、外部混合ノズル、または当技術分野において既
知の適切な注入器であることができる。注入デバイスを使用する代わりに、空気・水エア
ブラシ（つまり、ベンチュリ）または氷削機を用いて、氷粒子または流体／ミストをガス
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混合物に導入することもできる。注入デバイスのこれらの実施形態の多くを、以下および
図面でさらに詳述する。
【００３８】
　システム１００は、注入デバイスから低温呼吸ガス混合物への流体の注入を作動させる
ために、制御システム１０６をさらに備えることができる。好適には、流体の分配は、患
者の呼吸周期の吸入時期中の患者への呼吸ガス混合物の流量に合わせて時間決定されるべ
きである。この結果を達成するために、制御システムは、吸入が生じる寸前、生じている
時、および／または吸入が完了している時を示すセンサ入力を受信することができる。こ
れは、圧力センサまたは流量センサを備え得る種々のセンサ１１２によって達成すること
ができる。制御システムおよびセンサ１１２はまた、口腔内、尿道、皮膚、ＩＲ、または
直腸プローブ等の、患者の温度を測定する任意の既知の方法を用いて患者の温度を記録か
つ監視することもできる。制御システムは、呼吸ガス混合物の温度、流体の温度、患者に
送達される呼吸ガス混合物の速度および体積、ならびに所望の患者温度に従って、注入デ
バイスによって呼吸ガス混合物に注入される流体の体積を調整するために、フィードバッ
クとして測定された温度および圧力／流量センサを使用することができる。
【００３９】
　システム１００のさらに別の実施形態を、図１Ｃに示す。システムは、上記のように、
制御システム１０６、呼吸ガス源１０８、酸素吸入器１０９、流体源１１０、およびセン
サ１１２を備えることができる。加えて、流体源は、氷粒子発生装置１１１およびポンプ
１１３に接続される。氷粒子発生装置は、例えば、低温環境へのミスト注入または氷を削
ること等の氷粒子発生の異なる方法を利用することができる。必要に応じて、患者に投与
することができる凍結ミストを含んだ流れを作成するために、氷粒子を呼吸ガス混合物流
に投入することができる。
【００４０】
　システム１００での使用に適した注入デバイスの第１の実施形態を図２Ａに示す。注入
デバイス２０４ａは、流体ライン２０５、プランジャ２１４、出口点２１６、戻しバネ２
１８、およびソレノイドコイル２２０を備える。制御システムをソレノイドコイルに接続
する導線等を用いて、注入デバイス２０４を制御システムに結合することができる。上記
のように、流体ライン２０５を流体源に結合することができる。動作中、戻しバネ２１８
は、ソレノイドコイル２２０が励起されない場合、プランジャ２１４に、出口ポート２１
６に力を印加させ、かつそれを密封させる。しかしながら、プランジャ２１４は、ソレノ
イドコイル２２０が励起される場合、流体ライン２０５に向かって近位に引かれ、これに
より液体が、流体注入器を通り、出口ポート２１６を出、呼吸ガス混合物流に流入するこ
とを可能とする。上記のように、流体の分配は、患者の呼吸周期の吸入時期中の患者への
呼吸ガス混合物の流量に合わせて時間合わせされるべきである。従って、吸入時に患者内
に液体を放出するよう、ソレノイドコイルの励起を作動するように制御システムを設計す
ることができる。
【００４１】
　他の注入デバイス実施形態を、図２Ｂ～２Ｇに示す。図２Ｂに示すような渦巻きジェッ
トノズル２０４ｂは、上記のシステム１００で使用することができる。渦巻きジェット内
の空洞に、流体を加圧することができる。渦巻きジェットの内部空洞設計は、流体は加速
し、回転させる。流体が、螺旋状に渦巻きジェットを出ると、ノズルの出口で圧力降下と
組み合わされた遠心力により、流体が分散してミストになる。
【００４２】
　システム１００とともに使用することができるインパクションピンノズル２０４ｃを、
図２Ｃに示す。流体は、高速度でノズルを出て、ピン２２１に衝突し、これにより、流体
が分散して微細ミスト雲になる。ピンに加えて、流体を飛散させ、ミストを作成するよう
、高速度流体を平版または成形版に衝突させるように、ノズルを設計することができる。
【００４３】
　衝突ジェットノズル２０４ｄを、図２Ｄに示す。流体源から受け取った流体は、複数の
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チャネル２２２に分割される。チャネルを出る流体が衝突するように、チェネルは位置付
けられ、それぞれの流体流を小液滴に分散して、ミストを形成する。
【００４４】
　図２Ｅは、非常に小さな貫通孔を有する穿孔要素２２４を備えるシェーカボトル注入器
２０４ｅを示す。上記のような制御システムは、穿孔要素を振動させ、穿孔要素の片側の
流体が、ミストを形成するよう小孔を通じて伝播することを可能にする。シェーカボトル
注入器実施形態は、膜内に穿孔を作るように、微小電気機械システム（ＭＥＭＳ）を用い
て、非常に小さいサイズで製造することができる。
【００４５】
　図２Ｆに示す実施形態において、微細液滴またはミストを作成するために、マイクロ流
体チャネル２２６を有する電気浸透膜を組み入れるノズル設計を使用することができる。
制御システムによって、マイクロ流体チャネルの近位端に正電荷が印加され、かつマイク
ロ流体チャネルの遠位端に負電荷が印加される場合、水は、電気浸透膜を横断して流れ、
小液滴またはミストとして呼吸ガス混合物に流入する。
【００４６】
　さらに、図２Ｇの超音波ノズル２０４ｇは、流体がノズルを出る時に、流体を分散して
微細ミスト液滴にするために、超音波トランスデューサ２２８を使用する。
【００４７】
　図３Ａ～３Ｂに示すようなシステム３００および３００’は、呼吸ガス中に微細氷粒子
を形成するためのさらなる方法を提供する。システム３００および３００’は、流体源、
呼吸ガス源、人工呼吸器／酸素吸入器、制御システム、およびセンサ等の上記の全てのシ
ステム構成要素を備えることができるが、図を簡略化するために、これらの要素は、図３
Ａ～３Ｂから省略されている。図３Ａにおいて、送達デバイス３０２は、ベンチュリ要素
として形作られる。ベンチュリ要素は、減少した断面積の区間を有する。呼吸ガス混合物
３０３が、ベンチュリを通って流れる場合、その速度は増加し、圧力は減少する。より低
い圧力は、流体を流体源３１０からベンチュリに引き入れ、空気と混合させ、これにより
、液滴または微細ミストがガス混合物中で形成される。上記のように、ガス混合物の温度
は、ミストまたは液滴がガス混合物に導入される時に、微細氷粒子の形成を引き起こすの
に十分な低さである。
【００４８】
　同様に、図３Ｂのシステム３００’はまた、ベンチュリ要素を利用して、呼吸ガス混合
物中に凍結氷粒子の微細ミストを生成する。さらに、システム３００’は、ベンチュリ要
素を通じて第２のガス混合物を送達するように、送達デバイス３０２内に位置付けられる
ベンチュリ要素３３０および第２のガス源３３２を備える。システム３００’は、２つの
別個の気流通路を作成し、第１の通路は、患者による吸入に有用な呼吸ガス混合物３０３
の大半を運ぶ。第２の空気通路（つまり、ベンチュリ３３０）は、微細氷粒子中に凍結さ
れる水滴のミストを作成するために使用される。図３Ｃに示すように、ベンチュリ要素お
よび送達デバイス内の氷形成およびシステム劣化を防ぐために、抵抗ワイヤ３３４のコイ
ル等によりベンチュリ要素を加熱すること有利であり得る。
【００４９】
　微細氷粒子の凍結ミストを形成するためのさらに別の方法を、図４Ａ～４Ｂに示す。図
４Ａにおいて、流体ライン４０５は、送達デバイス４０２の内側に部分的に沿って走る。
流体ライン４０５内の流体が、十分な高圧に加圧される場合、流体は、流体ラインを通じ
て呼吸ガス混合物中に押し込まれ、液滴のミストまたは微細スプレーを形成する。図４Ｂ
の流体ラインの実施形態は、同じ概念を利用するが、スプレーを制御するために、電気機
械的に作動されるピストン４４０、一方向弁４３８、および流体貯蔵所４３６をさらに追
加する。ピストンが後退すると、一方向弁が開き、高圧流体が、周囲の呼吸ガス混合物を
通って流れ、その中にミストを形成する。ピストンが前進すると、一方向弁が閉じ、ミス
トは形成されない。この実施形態は、例えば、ミスト形成を患者による吸入に合わせて時
間決定するよう、上記の制御システムで利用することができる。
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【００５０】
　図５Ａ～５Ｂは、呼吸ガス中に凍結氷粒子の微細ミストを形成するさらなる方法を示す
。図５Ａにおいて、氷削物、氷塊、小氷粒子は、氷ライン５４２によって、氷をより小さ
い断片または粒子にさらに分割する氷散乱装置５４４に運ばれる。次いで、微細氷ミスト
は、上記のように患者内に低温呼吸ガス混合物によって運ばれる。代替的な実施形態（図
示せず）において、振動供給装置を用いて、患者の外部から送達デバイスに氷削物を運ぶ
ことができる。振動供給装置の実施例は、材料を製造の組み立てラインまで“連れて行く
”振動要素である。このシステムの小型版は、例えば、送達デバイスを通じて患者に送達
するように適合かつ構成され得る。
【００５１】
　図５Ｂは、凍結氷粒子の微細ミストを作成するために蒸気を使用する。非常に低温の呼
吸ガス混合物に供給される蒸気は、凍結氷粒子の微細ミスト中に凍結されるようにさらに
冷却され得る水滴の形成をもたらす。蒸気は、熱を呼吸ガス混合物中に導入するため、上
記の実施形態に記載した温度よりも低い温度まで呼吸ガス混合物５０３を冷却する必要が
あり得る。次いで、低温呼吸ガス混合物中のこれらの氷粒子を患者に送達することができ
る。
【００５２】
　本発明に関連する付加的な詳細に関しては、材料および製造技術は、当業者の水準内で
採用され得る。一般的にまたは論理的に採用される付加的な作用の観点から、本発明の方
法に基づく局面に対しても同じことが当てはまり得る。また、記載された本発明の変化形
の任意の選択的な特徴は、独立して、または本明細書に記載される特徴の任意の１つ以上
と組み合わせて、説明および主張され得ると考えられる。同様に、単数の項目の参照は、
複数の同じ項目が存在する可能性を含む。より具体的には、本明細書および添付の特許請
求の範囲で使用されるように、単数形「１つの（ａ）」、「および（ａｎｄ）」、「前記
（ｓａｉｄ）」、および「その（ｔｈｅ）」は、文脈によって別途明示的に記載がない限
り、複数形も含む。さらに、特許請求の範囲は、任意の選択的な要素を排除するように作
成され得ることを留意されたい。従って、この記述は、特許請求項の範囲の記載との関連
において、「単に」、「唯一」等のそのような排他的用語の使用、または「否定的」限定
の使用の前提のベースとしての役割を果たすことが意図される。本明細書に別途定義され
ない限り、本明細書で使用される全ての技術および科学用語は、本発明が属する当業者に
よって一般的に理解されるものと同じ意味を有する。本発明の範囲は、本主題明細書によ
って制限されず、むしろ、採用される特許請求項の範囲の用語の明白な意味によってのみ
制限される。
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