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公开了输卵管诊断装置及方法。在至少一个

实施例中，一导管，包括：管，其具有远端末端并

且能够相对于输卵管定位；气囊，其具有远端末

端且在所述气囊的近端末端处固定于所述管的

远端末端，所述气囊具有一定长度，所述气囊能

够在第一倒置位置与第二外翻位置之间移动，使

得所述气囊能够在所述第二外翻位置扩张到输

卵管中；以及扩张部分，其设置在所述气囊的远

端末端处，并且在所述气囊从第一倒置位置翻转

到第二外翻位置时所述扩张部分能够在缩回位

置与扩张位置之间移动；其中，所述扩张部分构

造成在所述气囊在所述第二外翻位置扩张到输

卵管中时扩张到输卵管中以进行细胞收集。
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1.一种导管，包括：

管，其具有远端末端并且能够相对于输卵管定位；

气囊，其具有远端末端且在所述气囊的近端末端处固定于所述管的远端末端，所述气

囊具有一定长度，所述气囊能够在第一倒置位置与第二外翻位置之间移动，使得所述气囊

能够在所述第二外翻位置扩张到输卵管中；以及

扩张部分，其设置在所述气囊的远端末端处，并且在所述气囊从第一倒置位置翻转到

第二外翻位置时所述扩张部分能够在缩回位置与扩张位置之间移动；

其中，所述扩张部分构造成在所述气囊在所述第二外翻位置扩张到输卵管中时扩张到

输卵管中以进行细胞收集。

2.根据权利要求1所述的导管，进一步包括承压流体源，其与所述气囊选择性连通。

3.根据权利要求1至2中所述的导管，进一步包括子宫镜。

4.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分为表面光滑的细丝。

5.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分为毛面的细丝。

6.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分限定一刷子。

7.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分为海绵状物。

8.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述的扩张部分包括可充气的气囊。

9.根据权利要求8所述的导管，其中，所述可充气的气囊为具有孔的内腔，并且所述扩

张部分穿过所述管和所述孔。

10.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分为螺旋细丝。

11.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分为球状细丝。

12.根据权利要求1至2所述的导管，其中，所述扩张部分是可生物降解的。

13.根据权利要求1至2所述的导管，进一步包括基准标志物。

14.根据权利要求1至2所述的导管，进一步包括治疗药剂。
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输卵管诊断装置及方法

[0001] 本申请是申请日为2014年2月3日、申请号为201480018717.7(国际申请  号为PCT/

US2014/014472)、发明名称为“输卵管诊断装置及方法”的申请的分  案申请。

[0002] 相关申请的交叉引用

[0003] 本申请主张序列号为61/873,753、申请日为2013年9月4日的美国临时申  请及序

列号为61/759,783、申请日为2013年2月1日的美国临时申请的优先权，  据此，其内容通过

引用的方式并入。

技术领域

[0004] 本发明大体上涉及输卵管诊断，特别涉及与输卵管内部探查有关的适于解  剖学

难点的导管。

背景技术

[0005] 卵巢癌对于女性是一种重大疾病，在美国每72名女性中有1名在她一生中 的某日

被诊断出卵巢癌。2012年，在美国有22,280名女性被诊断出这种疾病，  其中15,500名女性

死于此类恶性肿瘤。

[0006] 现有的卵巢癌的确诊检查需要外科检查以获得用于诊断的样品细胞。由于  卵巢

在腹部内部，为了进入卵巢内部诊断必须进行腹腔镜检查或开腔手术(剖  腹手术)。此外，

卵巢的活体组织切片通常由于存在使癌细胞进一步扩散的风险  而不被医学指南推荐。

[0007] 在结构学上，卵巢与输卵管的远端开口区域的伞部或管口非常靠近。卵巢  释放卵

子集中在输卵管伞部然后通过输卵管转运至子宫。卵巢癌中，细胞可以  存在输卵管内，一

些细胞可以找到途径进入子宫内。子宫内取出的样品细胞可 能检测出卵巢内恶性肿瘤，然

而，卵巢癌细胞逆行至子宫中几率的太小了以至  于子宫抽样不是一种可靠的卵巢癌诊断

方法。一大批量的卵巢癌细胞转移至输  卵管中，在该管远端区域，靠近远端口的这个数量

在增加。在不考虑癌细胞扩  散的情况下，输卵管内检测恶性肿瘤细胞的能力对于早期发现

和诊断这种癌症 是很有临床考虑价值的。

[0008] 因此，存在一种以微创方式，特别是不需要皮肤切口从输卵管细胞样品中  检测卵

巢癌的装置和过程的需要。进一步的存在在早期癌症中通过导管镜获得  有代表性的输卵

管细胞样本的需要。

发明内容

[0009] 公开了一种以微创方式用于输卵管诊断方法和装置。至少一个实施例，输  卵管的

近体侧开口通过宫内途径进入；一插管器导管被提前到插管并形成输卵  管近体侧开口的

流体严密封口；所述的插管器导管内置一第二导管供以追踪输  卵管的长度并且进入腹腔；

在第二导管末端的一气囊充气和所述的第二导管为  可伸缩的直至所述的气囊密封所述的

输卵管的末端开口；在输卵管的基本上整  个长度进行冲洗；然后所述的冲洗液体回收用于

被细胞学或细胞分析。
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附图说明

[0010] 现有发明进一步通过下述本发明的非限制性的具体实施例详细说明。附加  的权

利要求不能被局限解释为具体装置限制性的说明。

[0011] 图1A至1D为示意的横截面图，其描述了所述本发明的导管插入输卵管插  入导管

以密封输卵管末端(A)的一具体实施例；一外翻套筒导管穿透插入导管  进入管中(B)；一末

端气囊当套筒导管伸展时充气(C)；并且从输卵管内壁刮 除细胞时进行冲洗(D)；

[0012] 图2为子宫镜原理图适于放置图1A至1D的导管；

[0013] 图3为一最接近的插入器导管的实施例示意图；

[0014] 图4A和4B为一外翻末端的弹性气囊放气的状态(A)、及充气状态(B) 的示意的横

截面图；

[0015] 图5A和5B为一外翻的外部套筒结构气囊的放气状态(A)、及充气状态(B) 的示意

的横截面图；

[0016] 图5C为一系列外翻的外部套筒结构气囊的实施例的图片；

[0017] 图6A和6B为一具有无弹性的介导气囊在放气状态(A)、及充气状态(B) 的外翻(套

筒和弹性气囊)的示意的横截面图；

[0018] 图6C为一系列无弹性的外翻(套筒和弹性气囊)介导气囊的实施例的图片；

[0019] 图7A和7B为一冲洗内腔的外翻(套筒和弹性气囊)在放气状态(A)、及  充气状态

(B)的示意的横截面图；

[0020] 图8A和8B为一适应于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，  所述的

外翻气囊导管有一末端细长螺旋，该末端是根据放气状态(A)、及充气  状态(B)的插入位点

测量出的末端；

[0021] 图8C为一典型的直径为15mm(MM)的细长螺旋的照片；

[0022] 图8D和8E为一适于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，所  述的外

翻气囊导管有一热封于所述的气囊的末端细长螺旋，所述的末端是根据  插入点的放气状

态(D)、及充气状态(E)的插入位点测量出的；

[0023] 图9为一适配于图8A至8E的导管中的子宫镜侧视图；

[0024] 图10A和10B为一适于插入导管位置的外翻气囊导管示意的横截面图，所  述的外

翻气囊导管有一末端扩张刷，所述的末端是根据插入点的放气状态(A)、  及充气状态(B)测

量的；

[0025] 图11A和11B为一适于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，  所述的

外翻气囊导管有一末端扩张泡，所述的末端是根据插入点的放气状态  (A)、及充气状态(B)

测量的；

[0026] 图12A和12B为一适于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，  所述的

外翻气囊导管有一末端扩张充气球形附属气囊，所述的末端是根据插入  点的放气状态

(A)、及充气状态(B)测量的；

[0027] 图13A和13B为一适于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，  所述的

外翻气囊导管有一末端超弹性圈，所述的末端是根据插入点的放气状态  (A)、及充气状态

(B)测量的；

[0028] 图14A和14B为一适于插入导管位置的螺旋套管的示意的横截面图，所述  的套管
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有一末端扩张充气球形附属气囊，所述的末端是根据插入点的放气状态  (A)、及充气状态

(B)测量的；

[0029] 图15A和15B为一适于插入导管位置的外翻螺旋弧状气囊导管的示意的横  截面

图，其末端是根据插入点的放气状态(A)、及充气状态(B)的测量的；

[0030] 图16A和16B为一适于插入导管位置的外翻气囊导管的示意的横截面图，  所述的

外翻气囊有一给外翻导管施压的内腔，其末端是根据插入点的放气状态  (A)、及充气状态

(B)的测量的；

[0031] 图17为一有由此伸展的伸展纤维的且此处在如图8A-8E的导管环境下使用  的铂

金线圈的图片；

[0032] 图18为如图9所示的导管内腔的分开延伸部分的示意图；并且

[0033] 图19为如图9所示的导管超出孔口部分的分开延伸部分的示意图。

具体实施方式

[0034] 现有发明为通用的适合于输卵管内壁并能有效的从那里刮除细胞用于诊断  目

的。提供一种在某些实施例中不需要进行皮肤创伤的通过微创方式以用于收  集此类细胞

装置和方法。

[0035] 根据提供的数值范围可以看出除非文章中明确指出否则在该范围的上限和  下限

之间的下限保留到十位的中间值也被具体公开。每个在一个规定范围内的  任一规定值或

中间值以及在该规定范围内任一其他规定或中间值之间的小范围  都包含在本发明内。这

些小范围的上限和下限可独立地被包括或被排除出范围， 并且具有一个、两个或没有在该

小范围内限制的各范围也包含在本发明中，受  到该规定的范围内任一特殊排除的限制。当

所述的规定范围内包括一个或两个 限制时，排除了那些包括在内的限制中一个或两个的

范围也包含在本发明中。

[0036] 需要注意的是在这里和附加权利要求，所述的单数形式“一”、“一个”和 “所述的”

除非文中有明确指出的除外均包括复数形式。因此，例如，提及“一  个气囊”包括一系列的

此类气囊并且提及“所述的通道”包括提及一个或多个  通道并且等同于本领域技术人员知

道的其他通道，等等。

[0037] 一个输卵管导管诊断的实施例提供了微创方式的内容包括(1)经过子宫内  通道

进入输卵管的近体侧开口；(2)提前将插管器导管插入并与近体侧开口形成  一液体密封

口；(3)使用一第二导管插入插管器导管中以追踪输卵管的长度并且  进入腹腔；(4)第二导

管末端的气囊充气时撤回第二导管直到所述的气囊密封输  卵管的远端口。撤回的第二导

管与输卵管管腔内表面产生接触以取出细胞以培  养样品；然后(5)准备冲洗输卵管并为了

细胞层面或细胞分析诊断吸收冲洗液。

[0038] 典型的，在输卵管内通过导管非常困难。所述的输卵管时弯曲的，并且管  壁折叠

处有软组织，导致通路上必然有多处压缩。在至少一个本发明的实施例  中，一细长气囊最

初被颠倒置于导管内部。所述的气囊在导管中经增压而翻转， 并翻转的展开原理会不论输

卵管的曲折或收缩产生一经过输卵管的通道。大多  数的气囊长度应当为完全无弹性的，使

得气囊基本上不能扩张并且在翻转时不  能使输卵管充气，优选地输卵管不能在气囊外翻

时扩张或充气。气囊的扩张有  可能引起爆炸或损伤输卵管。然而，所述的设计也包含一弹
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性末端气囊末梢以  扩大到可以在气囊放气时密封远端口。

[0039] 一种多个创造性装置的实施例共有的创造性的方法，包括一在导管末端的  展开。

在很多创造性的实施例中，一创造性的导管末端依靠一常见的子宫镜被  输送到输卵管的

一近端。无论展开方式如何，一创造性的导管的一可伸缩的部  分扩张联系至输卵管的内

壁。令人惊讶的是发现扩张部分的动作可以从输卵管  壁充分的磨损细胞以进行组织评估。

可观察到平面区域的特点看起来是无磨料 的。然而一研磨料在很多实施例里出现在管上

的连接表面，这样一研磨料被发  现是非必须的。还有令人惊奇的发现撤出扩张部分仍可以

移除更多细胞。在其  他创造性的过程中所述的扩张部分可伸缩到导管前用以阻止输卵管

细胞分散至 组织周围。导管移除接触在暴露部分之上，现用显微镜载物片或其他诊断基片 

覆盖细胞，可以足够检测异常细胞尤其是癌变细胞。

[0040] 如图1A至1D所示有一外翻的无弹性套筒12及一附属的末端弹性气囊14 的引入导

管10(A)插入一存在于手术子宫镜20(图2)的工作通道22的引入导  管10中，并用于输卵管

16的近体侧开口的插管；(B)充气使套筒12外翻为输卵  管16的和膨胀的末端弹性气囊14的

宽度；并且(C)通过弹性气囊14充气全部前  进至翻转弹性套筒12而轻微地收缩以密封所述

的输卵管16的远端开口18。图  1D说明所述的引入生理盐水以冲洗所述的插管器导管10和

具有充气弹性气囊  14收缩以密封远端开口空间的翻转套筒12之间的输卵管16的长度，回

收所述  的冲洗液以从完全的输卵管整体长度中获得细胞样品用来进行卵巢癌检测或如 

图1D所示的其他医疗检测的细胞分析。

[0041] 如图2所示，上述的导管10，下述更详细的可能用手术子宫镜20引进所述  的病人

子宫。一手术子宫镜包括一个内窥镜和一系列通道，一个通道可以提供  冲洗充气的子宫和

允许内窥镜可视化，并且一至多个附加通道22可以允许器械  和/或导管以增长子宫镜的前

进末端。一近端插管器导管10(如图1A和3所示)  可以通过手术子宫镜工作通道伸长并且用

于输卵管近体侧开口的插管。所述的  近端插管器导管10的气囊14充气至所述的近体侧开

口，并且外翻气囊导管通  过近端插管器导管10进入输卵管的近体侧部分。所述的套管/气

囊元件14为全  翻转的，并且所述的充气气囊前端拉回以密封所述的远端开口。冲洗可以经

由  一端口11引入，并且在近端插管器导管10上经由所述的端口11吸引以收集样  品。冲洗

都可以通过翻转气囊导管和近端插管器导管，随着一个或两个端口(11，  13)吸引引入。

[0042] 如图4A和4B所示，一导管的创造性的实施例，所述的翻转套筒导管的套  筒12优选

为一柔软的、可延长的、完全无弹性的有弹性气囊尖端14附于其远  端的管状。如图4B所示，

无弹性管12可以有很多脊线15在所述的管延伸/展  开后顺着它在管外部延伸的长度。在展

开之前，如图4A所示，随着管翻转，所  述的脊线向内延伸。如图4B当所述的脊线向外延伸，

当所述的套筒完全翻转后  所述的脊线暴露于输卵管腔面。这些脊线增加了气囊回收时套

筒收集细胞的能  力。可选择地，所述的翻转无弹性管的外表面可以用织物或其他有织纹的

材料  覆盖以在气囊收缩时增加细胞移动。

[0043] 图5A至5C所示一翻转套筒导管10A的实施例，在所述的气囊和所述的翻  转套筒导

管10A的套筒之间结合时如图4A及4B所示提供更好的结合保护。如 图5A至5C所示的实施例

结构涉及一至于翻转套管导管末端的细长的弹性气囊 附件。一基本上无弹力套管17略微

的短于所述的弹性气囊14，附属于所述的导  管末端的所述的弹性气囊14，翻转以内置于弹

性气囊中。在所述的气囊/套管组  合14A外翻时，所述的无弹性套管从导管10A的一双层壁
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19中露出，并且置  于弹性气囊的外面且沿着它的大多数长度压缩弹性气囊，以防止所述的

弹性气  囊扩张和在翻转套管经过输卵管时对输卵管的潜在损伤。在气囊或套管全翻转 

时，所述的末端弹性气囊充气至套管直径的3-5倍，以在导管伴随着充气气囊的  撤回而收

缩时闭塞远端开口。如果需要的话，所述的导管可以包含一端口11以  用于在气囊和外套管

之间冲洗。

[0044] 如图6A至6C所示的翻转套管导管10B的实施例，提供一同心的双层壁导  管，并且

所述的三层结构翻转附属于末端的导管尖端：(1)一细长的无弹性气囊  21附属于内置导管

23的末端，并且所述的气囊置于内置导管内腔25中；(2)一  细长的弹性气囊14B与无弹性气

囊21长度相同，附着于所述的导管10B的外壁  27的末端尖端，并且存在于无弹性气囊21内；

而且(3)一无弹性套管29长度短  于弹性气囊14B且附于导管外壁27的末端，置于弹性气囊

14B内。内置导管  23增压翻转所述的无弹性气囊21，并传递所述的弹性气囊14B和外侧压缩

套管  29。随着三层结构的全部翻转，增压在内侧导管壁和外侧导管之间以充气弹性  气囊。

所述的无弹性套管29沿着大多数长度压缩所述的弹性气囊14B，所述的  气囊14T的末端未

收缩的尖端扩张形成堵塞成分。这种设计的潜在优势是降低  翻转过程中的摩擦特性。在本

实施例中，所述的无弹性气囊21传送弹性气囊和  压缩套管。所述的弹性气囊不能忍受充气

至完全翻转，因此不能增加在翻转时  与翻转套管壁的摩擦，如在先前的实施例中，有一个

促进展开的重大优势，特  别是当采用需要穿过所述的输卵管的小直径导管时。

[0045] 如图7A和7B所示的实施例，有一用于冲洗的小内腔31的无弹性护套29A 的翻转套

管导管10C，所述29A的内腔连接于一第三端口11A用于液体冲洗和 吸引以获得细胞样品。

[0046] 如图8A至8E所示的一改进设计。有一附于所述的气囊32远端末端的可扩  张元件

34的一细长气囊32翻转至导管30的内腔36。在倒置时，所述的可扩张  元件34置于细长气囊

32内。在某些创造性实施例中，所述的可扩张部分34是  一多循环螺旋38的细丝。所述的形

成可扩展的元件34的细丝可以包括一系列 的细丝塑料材料，解释性的如尼龙或聚丙烯、含

氟聚合物或聚乳酸；金属如不  锈钢钛或铂；或超弹性金属如镍钛合金。在部分实施例中提

供了一基准标志物  (未示出)以促进后来的回到所属的细胞取样位置。这是令人欣慰的所

述的扩 张部分也可以有选择性的配置。例如，如图17所示，所述的扩张部分34可以  包括数

个向外导向的塑料或金属毛40；或所述的扩张部分34可以一细长的线性  材料可卷曲38、伸

展或以扇形展开42、卷起44以从被压入导管中释放时预处  理塑形(如图10A-10B或图13A-

13B所示)；或它可以是在释放到湿润环境中  时扩张的塑料泡沫(如图11A-11B所示)。在所

述的导管被加压接近所述的远端  开口时，所述的气囊32翻转以致推进所述的外翻部分向

外进入所述的延伸位置  和接触到所述的输卵管内壁细胞。在某些创造性实施例中，气囊全

部外翻所述  的扩张部分34被传送至输卵管的远端开口，进入腹腔。所述的扩张部分34在 

一些实施例中的外直径大约为15～20mm。

[0047] 扩张部分34有数个毛的一个优点是具有很多表面区域使得细胞便于收集，  包括

当装置拉出时不会暴露在修剪外力下的区域。如图17-19所示，这种方法可 以最大限度的

收集细胞并且最小限度的当装置从输卵管拉出或进入管鞘中时的  去除细胞。在这些实施

例中扩张部分有更大的表面积，所述的细胞收集典型的  在加压状态下与无轮廓型扩张部

分相比增加了输卵管中结合的每个线性单位。

[0048] 在其他一些创造性的导管实施例中，所述的扩张部分，在展开时详述为：  多个细
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丝42附于所述的气囊32的远端末端在气囊翻转时展开形成一扇形刷子  42(如图10A-10B所

示)；一塑料泡沫结构46压缩入所述的气囊32中并在气囊  32翻转时扩张和暴露至液体环境

中(如图11A-11B所示)；一弹性的或无弹性的  气囊48在无弹性套管气囊32的远端末端(如

图12A-12B所示)，一超弹性线盘 的翻转气囊(如图13A-13B所示)，一螺旋外翻气囊50(如图

14A-14B所示)，  一翻转末端弧形气囊52(如图15A-15B所示)；或者一长的弹性塑料或金属

细  丝在气囊翻转时收集入三维结构，例如一内腔54(如图16A-16B所示)，并且  扩张部分34

有一多重向外导向的毛40(如图17所示)。令人欣喜的是这些实施  例中的任一个创造性的

导管扩张部分易于适合基准标志物用于在需要时通过回  到所述的输卵管。例如现有技术

已知的标志物，说明性的包括：射线不透性标  志物、同位素标志物和高频标志物。在其他一

些实施例中，可生物降解的扩张  部分或一永久的扩张部分和导管分离。在其他实施例中，

所述的扩张部分转移  至输卵管组织的治疗药物例如化学治疗药、抗生素、抗炎药或其组合

中。

[0049] 当导管被推入所述的子宫镜的工作通道中，细胞从输卵管内表面的整个长  度中

被刮出。在一些实施例中，所述的扩张部分通过减少气囊的气压翻转以致  于保护物的导管

尖区域内孔收集细胞(如图18)。

[0050] 不需要遵守特定的理论的限制，所述的扩张部分在扩张部分的外表面和输  卵管

内里之间产生了充分的摩擦力以收集细胞并且粘附这些细胞于扩张部分，  甚至在特定实

例中于一无轮廓型扩张部分。所述的扩张螺旋在气囊远端末端与  输卵管伞远端末端接触，

在撤回时收集细胞样品。因为所述的输卵管从近体侧  到远端开口增加内部直径，所述的扩

张部分保证了细胞样品在管远端末端(输  卵管伞部)的收集。所述的细长气囊和所述的远

端扩张部分在某些程序实施例  中收缩进入所述的子宫镜的工作通道中，以避免子宫镜从

病人体内移出时的细  胞损失。一工作通道近侧端的高弹力密封装置将导管的外表面密封。

导管体上  有一标志指示需要撤回的长度以确保所述的细长气囊和远端螺旋内置于所述的 

子宫镜工作通道。从病人体内移出子宫镜，在一些实施例中，一包含生理盐水 的冲洗器接

于工作通道近端的鲁尔接头，所述的生理盐水用于冲洗细长气囊和  扩张螺旋收集的细胞

至测试管内。令人欣慰的是所述的扩张部分的细胞通过常  规技术易于收集测试，制备用于

细胞学、分子学或基因的检测。

[0051] 如图16A-16B所示一种可选择的实施例其中有一个尾巴附于翻转气囊的末  端，附

加一由典型的聚对苯二甲酸乙二醇酯(PET)材料形成的内腔。所述的翻  转过程参见前述的

实施例。可选择的实施例还包括一充气舷门和一近侧密封以  保证所述的气囊翻转时维持

一孔口通过内腔进入子宫镜和病人身体组织之间的  液体部分。一旦翻转，所述的内腔提供

了一通道使一独立的扩张部分通过或一  外科仪器包通过。这样的收集装置例子为如图18

和19所示的螺旋。令人欣喜 的是细胞可以从输卵管的一特殊区域如输卵管伞处被收集，然

后拉回进入内腔 以避免潜在的装置被移除时末端细胞被输卵管近体侧端内表面刮除。

[0052] 本说明书中提及的任何专利或出版物通过相同程度的引用被整合，每个出  版物

是被特定地和独立地说明以通过引用被整合。前述描述的本发明特定实施  例是说明性的，

但是不作为在其实践中的限制。
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