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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　患者の心臓の画像内で自律神経系組織を同定するシステムにおいて、
　心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする機能的イメージングモダリティ
から機能的イメージングモダリティデータを受け取るモジュールであって、前記患者は、
前記心臓の自律神経系による神経組織内取込みを有する造影剤を注入されており、前記機
能的イメージングモダリティデータは前記心臓を神経支配する少なくとも１つの神経節叢
に関するデータを含む、モジュールと、
　前記心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学的イメージングモダ
リティから解剖学的イメージングモダリティデータを受け取るモジュールと、
　前記機能的イメージングモダリティデータに基づき、前記心臓を神経支配する前記少な
くとも１つの神経節叢の位置を決定するモジュールと、
　前記位置が決定された少なくとも１つの神経節叢を前記解剖学的イメージングモダリテ
ィデータ上に位置付けるモジュールと、
を含むことを特徴とするシステム。
【請求項２】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記心臓を神経支配する少なくとも１つの神経節
叢は、左上神経節叢、左下神経節叢、右前神経節叢、右下神経節叢、及びマーシャル神経
節叢のうちの１つ以上を含むことを特徴とするシステム。
【請求項３】
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　請求項２に記載のシステムにおいて、前記心臓を神経支配する少なくとも１つの神経節
叢は、左上神経節叢、左下神経節叢、右前神経節叢、右下神経節叢、及びマーシャル神経
節叢のうちの２つ又は３つ又はそれ以上からの２つ、３つ又はそれ以上の神経節叢を含む
ことを特徴とするシステム。
【請求項４】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記解剖学的イメージングモダリティデータが治
療手技の前及び／又はその最中に受け取られることを特徴とするシステム。
【請求項５】
　請求項１に記載のシステムにおいて、カテーテル心臓ナビゲーションシステムをさらに
含み、前記カテーテル心臓ナビゲーションシステムが、前記心臓を神経支配する少なくと
も１つの神経節叢のアブレーションのため前記心臓内で生体内治療プローブをガイドする
ために、前記心臓を神経支配する少なくとも１つの神経節叢を受け取り表示することを特
徴とするシステム。
【請求項６】
　請求項５に記載のシステムにおいて、前記カテーテル心臓ナビゲーションシステムが３
Ｄ電気生理学的システムであることを特徴とするシステム。
【請求項７】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記心臓内で前記神経組織をアブレーションする
ための生体内治療プローブをさらに含むことを特徴とするシステム。
【請求項８】
　請求項７に記載のシステムにおいて、前記生体内治療プローブが、高周波治療プローブ
、冷凍外科手術治療プローブ、及び毒素又は薬物を注入するプローブのうちの少なくとも
１つであることを特徴とするシステム。
【請求項９】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記イメージングされた神経組織の分布を１つ以
上の予想分布セットと比較し、且つ前記比較に基づき異常なシナプス分布及び／又は異常
なシナプス活性を検出するための診断モジュールをさらに含むことを特徴とするシステム
。
【請求項１０】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記イメージングされた神経組織の分布の経時的
変化をトラッキングするトラッキングモジュールをさらに含むことを特徴とするシステム
。
【請求項１１】
　請求項１に記載のシステムにおいて、生成された自律神経系モデル及び診断のうちの少
なくとも一方を保存するリポジトリをさらに含むことを特徴とするシステム。
【請求項１２】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記機能的イメージングモダリティデータの測定
された取込みに基づきアブレーション手技の成功の予測を推定するモジュールをさらに含
むことを特徴とするシステム。
【請求項１３】
　請求項１に記載のシステムにおいて、使用者から手動入力を受け取るユーザ入力要素と
、前記受け取った手動入力に基づき、前記心臓を神経支配する少なくとも１つの神経節叢
に注釈を付ける治療計画モジュールとをさらに含むことを特徴とするシステム。
【請求項１４】
　請求項１に記載のシステムにおいて、特定の生体内エリアにおける神経組織を刺激する
こと、及び前記刺激に応答した１つ以上の神経応答を同定することのうちの少なくとも一
方のための機能検証モジュールをさらに含むことを特徴とするシステム。
【請求項１５】
　請求項１に記載のシステムにおいて、生成された自律神経系モデルに基づき治療後の神
経組織の刺激の効果を治療前の神経組織の刺激の効果と比較して前記治療を確認するモジ
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ュールをさらに含むことを特徴とするシステム。
【請求項１６】
　請求項１に記載のシステムにおいて、前記システムの前記モジュールが分散しているこ
とを特徴とするシステム。
【請求項１７】
　患者の心臓の画像内において自律神経系成分を同定するためのシステムにおいて、
　心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする機能的イメージングモダリティ
から機能的イメージングモダリティデータを受け取る手段であって、前記患者は前記心臓
の自律神経系による神経組織内取込みを有する造影剤を注入されており、前記機能的イメ
ージングモダリティデータは、左上神経節叢、左下神経節叢、右前神経節叢、右下神経節
叢、及びマーシャル神経節叢のうちの１つ以上を含む少なくとも１つの神経節叢を含む、
手段と、
　前記心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学的イメージングモダ
リティから解剖学的イメージングモダリティデータを受け取る手段と、
　前記機能的イメージングモダリティデータ及び解剖学的イメージングモダリティデータ
に基づき前記心臓の前記生体内ボリュームにおいて前記少なくとも１つの神経節叢の位置
を決定する手段と、を含むことを特徴とするシステム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
関連出願の相互参照
　本願は、以下の出願：
２０１３年１月２４日に出願された米国仮特許出願第６１／７５６，１１２号明細書、
２０１３年３月１１日に出願された米国仮特許出願第６１／７７６，５９９号明細書、
２０１３年３月２０日に出願された米国仮特許出願第６１／８０３，６１１号明細書、
２０１３年６月６日に出願された米国仮特許出願第６１／８３１，６６４号明細書、
２０１３年９月８日に出願された米国仮特許出願第６１／８７５，０６９号明細書、
２０１３年９月８日に出願された米国仮特許出願第６１／８７５，０７０号明細書、
２０１３年９月８日に出願された米国仮特許出願第６１／８７５，０７４号明細書
からの優先権を主張し、これらの内容は全体として参照により本明細書に援用される。
【０００２】
　本願は、以下のＰＣＴ出願を含む一式の中の１つである：
「ＢＯＤＹ　ＳＴＲＵＣＴＵＲＥ　ＩＭＡＧＩＮＧ」（代理人整理番号第５８４５７号）
；
「ＢＯＤＹ　ＳＴＲＵＣＴＵＲＥ　ＩＭＡＧＩＮＧ」（代理人整理番号第５８４５９号）
；
「ＮＥＲＶＥ　ＩＭＡＧＩＮＧ　ＡＮＤ　ＴＲＥＡＴＭＥＮＴ」（代理人整理番号第５８
４６３号）；
「ＢＯＤＹ　ＳＴＲＵＣＴＵＲＥ　ＩＭＡＧＩＮＧ」（代理人整理番号第５８４６５号）
；
これらは全て本願と同日に同時出願される。
【０００３】
　本発明は、その一部の実施形態において、イメージング方法及びシステムに関し、より
詳細には、限定はされないが、医用位置特定及びモニタリング方法及びシステム、並びに
機能的イメージングモダリティ、例えば単一光子放出型コンピュータ断層撮影（ＳＰＥＣ
Ｔ）及び／又は陽電子放出型断層撮影（ＰＥＴ）を使用したイメージングに関する。
【背景技術】
【０００４】
　容積スキャン、例えば、ＣＡＴスキャン、陽電子放出型断層撮影（ＰＥＴ）スキャン、
コンピュータ断層撮影（ＣＴ）スキャン、磁気共鳴画像（ＭＲＩ）スキャン、超音波スキ
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ャン、レーザー三次元（３Ｄ）スキャナなどは、特に医療業界において、本来観察できな
い構造内部の物体を観察するため一般的に用いられている。これらのスキャンは医師など
の専門家の能力を大幅に向上させている。従来の容積スキャンは、大容積の身体のボリュ
ーム画像を高分解能で生成することを目的としている。容積スキャンを高分解能で実施可
能にするには、多数の検出器、精緻な動作制御、及び妥当な時間内に高分解能ボリューム
画像の取得を可能にする豊富な処理リソースが必要である。さらに、容積スキャンが比較
的広いエリア、例えば胴部をイメージングする場合、例えば容積スキャンがＣＴスキャン
であるときなど、患者放射線量が比較的高くなる。
【０００５】
　通常、身体構造の容積イメージングは多段階プロセスである。初めに生化学的薬剤、放
射性薬剤及び／又は造影剤が投与され得る。次に、一組の所定のビューにおいて所定の位
置、向き、及び持続時間で測定値が取られる。次に、データが分析されて身体構造のボリ
ューム画像が再構成され、身体構造の画像が形成される。イメージングプロセスは順次プ
ロセスであり、測定プロセスの完了後まで再構成画像の品質評価はない。得られた画像が
低品質である場合、測定を繰り返さなければならず、患者に不都合が生じるとともにイメ
ージングプロセスが非効率となる。
【０００６】
　容積スキャンは通常、コンピュータ断層撮影法を用いて線源の三次元画像を再構成する
のに十分な情報を提供するため、複数の方向からの軌道上の検出器により実施される。検
出器は典型的にはガントリーに取り付けられ、それにより構造支持が提供され、検出器が
目的の物体の周りを周回する。検出器がシンチレーション検出器又はＣＺＴ検出器などの
核医学検出器、例えば単一光子放出型コンピュータ断層撮影（ＳＰＥＣＴ）及び陽電子放
出型断層撮影（ＰＥＴ）システム検出器である場合、検出器とイメージングされる物体と
の間に、放射線受容又は放射線が進む方向を制限するため使用されるコリメータが置かれ
る。典型的には、このコリメータは、鉛又はタングステンなどの高密度の高原子番号材料
に多数の小さい孔が設けられた構成で作られる。放射線は、孔と平行な方向に進む場合は
孔を通過し得るが、孔と平行でない方向に進む場合にはコリメータ材料に吸収される傾向
があり得る。
【発明の概要】
【０００７】
　本発明の一部の実施形態において、患者の生体内ボリュームの機能的イメージングモダ
リティから得られた機能的画像に基づき所望の形状の物体（例えば、組織、神経、癌）の
位置を決定するための方法及びシステムが提供される。任意選択で、機能的画像が解剖学
的画像と組み合わされ、その組み合わされた画像に基づき神経組織の位置が決定される。
任意選択で、所望の形状の物体は隣接組織のモデルを使用して検出される。
【０００８】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、身体構造の画像に関する医用画像処理方
法が提供され、本方法は、患者の体のある領域の解剖学的画像を再構成するため解剖学的
データを受け取るステップであって、前記領域が、標的組織に接するか又はそれと離間し
た少なくとも１つの体内部位の一部分を含むステップと；患者の体の領域の少なくとも前
記一部分をイメージングする機能的イメージングモダリティから機能的データを受け取る
ステップと；前記少なくとも１つの体内部位の壁の外側にあるゾーンに対応する少なくと
も１つの画像マスクが生成されるように前記解剖学的画像を処理するステップと；前記標
的組織を描出する機能的画像の再構成をガイドするため少なくとも１つの生成された画像
マスクを機能的データと相関付けるステップと；再構成された機能的画像を提供するステ
ップとを含む。
【０００９】
　任意選択で、標的組織は神経組織である。
【００１０】
　任意選択で、解剖学的データは解剖学的イメージングモダリティから得られる。
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【００１１】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、機能的データ内にレジスタリングされる
強度活性を有する標的神経組織を含む少なくとも１つの体内部位の予め選択された解剖学
的考慮事項に基づき生成される。
【００１２】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、少なくとも１つの体内部位の範囲内にあ
る及び／又はそれに近接している標的神経組織の位置を定義するテンプレートに基づき生
成される。
【００１３】
　任意選択で、本方法は、標的神経組織を含まない対応する解剖学的データからの機能的
データ読取り値に基づき画像マスクの形状を調整するステップをさらに含む。
【００１４】
　任意選択で、画像マスクは、放射性薬剤に対して種々のレベルの機能的感受性を有する
標的神経構造の解剖学的位置に基づき生成される。
【００１５】
　任意選択で、本方法は、標的神経組織の活性を示す測定値に基づき機能的データを正規
化するステップをさらに含む。
【００１６】
　任意選択で、本方法は、標的神経組織を含まない解剖学的領域から、標的神経組織を含
まない領域の解剖学的データに基づきノイズを示す機能的データを除去するステップをさ
らに含む。
【００１７】
　任意選択で、再構成された機能的画像は、標的神経構造が位置する領域及び／又は標的
神経構造の正確な座標を含む。
【００１８】
　任意選択で、１つは身体構造の壁用、もう１つは身体構造の壁の外側用の、２つの画像
カッターであって、互いに異なる２つの画像カッターがある。
【００１９】
　任意選択で、本方法は、標的神経を組織型と相関付けるステップをさらに含む。
【００２０】
　任意選択で、本方法は、少なくとも１つの所定の規則に基づき標的神経構造を同定する
ステップをさらに含む。
【００２１】
　任意選択で、少なくとも１つの所定の規則は、２Ｄ又は３Ｄサイズより大きいことを含
む。
【００２２】
　任意選択で、少なくとも１つの所定の規則は、少なくとも：臓器ボリューム、画像マス
クの範囲内のうちの１つの全体にわたる分子活性レベルの平均値及び／又は標準偏差と比
較される放射標識分子活性レベルを比較することを含む。
【００２３】
　任意選択で、放射標識分子はメタヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）である。
【００２４】
　任意選択で、本方法は、同定された標的神経構造に関する少なくとも１つのパラメータ
を計算するステップをさらに含む。
【００２５】
　任意選択で、画像マスクは、解剖学的画像のボリューム又はエリアを対応する機能的画
像と相関付けるための、３Ｄボリューム又は２Ｄエリアのマッピングである。
【００２６】
　任意選択で、機能的イメージングモダリティは単一光子放出型コンピュータ断層撮影（
ＳＰＥＣＴ）モダリティである。
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【００２７】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティは、コンピュータ断層撮影（ＣＴ）、３
Ｄ超音波（ＵＳ）、２Ｄ　ＵＳ、磁気共鳴画像法（ＭＲＩ）を含む群から選択される。
【００２８】
　任意選択で、本方法は、解剖学的画像と機能的画像とのレジストレーションに画像マス
クを適用するステップをさらに含む。
【００２９】
　任意選択で、本方法は、解剖学的画像を種々の領域にセグメンテーションするステップ
であって、それによりセグメンテーションされた領域内に種々のＧＰを検出するための画
像マスクを生成するステップをさらに含む。
【００３０】
　任意選択で、本方法は、セグメントに基づき少なくとも１つの画像マスクを生成するス
テップをさらに含む。
【００３１】
　任意選択で、神経を含む体内部位の構造の異なる部分に対応するように複数の異なる画
像マスクセットが生成される。
【００３２】
　任意選択で、異なるタイプの及び／又は異なる位置にある異なる神経構造を検出するた
め複数の画像マスクが生成される。
【００３３】
　任意選択で、本方法は、機能的データと相関付けられる少なくとも１つの生成された画
像マスク内で機能活性を計算するステップと、計算された機能活性を正規化するステップ
とをさらに含む。
【００３４】
　任意選択で、本方法は、治療及び診断の一方又は両方のため、再構成された機能的画像
をナビゲーションシステムにレジスタリングするステップをさらに含む。
【００３５】
　任意選択で、本方法は、神経構造間の相対的空間関係を示す同定された神経構造の空間
的接続マップを生成するステップをさらに含む。
【００３６】
　任意選択で、本方法は、異なる画像マスクに基づき同定された神経構造を、少なくとも
一部の同定された神経構造の単一のデータセットとなるように組み合わせるステップをさ
らに含む。
【００３７】
　任意選択で、解剖学的画像は、神経の神経支配を受ける組織の構造を示す。
【００３８】
　任意選択で、機能的画像は、組織構造を神経支配する神経の機能活性を示す。
【００３９】
　任意選択で、画像マスクのサイズ及び形状は、組織構造を神経支配する標的神経を含む
ように生成される。
【００４０】
　任意選択で、相関付けるステップは、機能的画像内における標的神経組織の領域と一致
するように少なくとも１つの画像マスクを位置決めするステップをさらに含む。
【００４１】
　任意選択で、本方法が異なる時間フレームについて繰り返され、単一の再構成画像が生
成される。
【００４２】
　任意選択で、解剖学的画像が周期性の生理学的過程の間に入手され、ここで生理学的過
程の異なる段階の間に入手された画像について異なる時空間画像マスクが生成され、異な
る時空間画像マスクは組織の同じ位置に対応するように生理学的過程と同期される。
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【００４３】
　任意選択で、周期性の生理学的過程の間に入手された解剖学的画像はレジスタリングさ
れ、モーフィングされて、単一の画像マスクセットが生成される。
【００４４】
　任意選択で、中空臓器に関する画像マスクのサイズは臓器壁の厚さに基づき選択される
。
【００４５】
　任意選択で、本方法は組織のアブレーション治療の前に実施され、それにより組織の位
置が同定される。
【００４６】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、心臓のＡＮＳの神経組織の画像に関する
医用画像処理方法が提供され、この方法は、ＡＮＳの神経支配を受ける心臓構造の解剖学
的画像を再構成するため解剖学的画像データを受け取るステップと；ＡＮＳの神経支配を
受ける心臓構造を少なくともイメージングする機能的イメージングモダリティから機能的
データを受け取るステップと；解剖学的画像を処理することにより少なくとも１つの画像
マスクを選択するステップであって、少なくとも１つの画像マスクが神経組織を含む心腔
壁の寸法に対応するステップと；ＧＰを描出する機能的画像の再構成をガイドするため機
能的データに少なくとも１つの選択された画像マスクを適用するステップと；再構成され
た機能的画像を提供するステップとを含む。
【００４７】
　任意選択で、神経組織はＧＰである。
【００４８】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは心臓壁腔と比較して過大である。
【００４９】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、機能的データ内にレジスタリングされる
強度活性を有する標的神経組織を含む心臓の予め選択された解剖学的領域に基づき生成さ
れる。
【００５０】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、心腔壁に近接したＧＰの位置を定義する
テンプレートに基づき生成される。
【００５１】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、心腔壁内のＧＰの位置を定義するテンプ
レートに基づき生成される。
【００５２】
　任意選択で、少なくとも１つの画像マスクは、心腔壁から約２ｍｍ超に位置するＧＰの
位置を定義するテンプレートに基づき生成される。
【００５３】
　任意選択で、本方法は、ＧＰを含まない血液腔及び／又は血液管の対応する解剖学的デ
ータからの機能的データ読取り値に基づき画像マスクの形状を調整するステップをさらに
含む。
【００５４】
　任意選択で、本方法は、血液が充満した心臓の腔及び／又は管の内部から解剖学的デー
タに基づきノイズを示す機能的データを削除するステップをさらに含む。
【００５５】
　任意選択で、機能的イメージングモダリティがＳＰＥＣＴであり、且つ解剖学的イメー
ジングモダリティがＣＴ及びＭＲＩの少なくとも一方である。
【００５６】
　任意選択で、解剖学的画像は心周期の間に入手され、ここで心周期の間に入手された少
なくとも一部の画像に異なる時空間画像マスクが選択され、異なる時空間画像マスクは、
心臓の同じ位置に対応するように心周期と同期される。
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【００５７】
　任意選択で、解剖学的画像は、拡張末期容積画像及び収縮末期容積画像から構成される
平均画像である。
【００５８】
　任意選択で、本方法は、解剖学的画像を心腔の壁にセグメンテーションするステップを
さらに含む。
【００５９】
　任意選択で、本方法は、心腔壁セグメントに基づき少なくとも１つの画像マスクを選択
するステップをさらに含む。
【００６０】
　任意選択で、心外膜及び心筋外組織に対応するように第１の画像マスクセットが選択さ
れ、及び心筋に対応するように第２の画像マスクセットが選択される。
【００６１】
　任意選択で、本方法は、相関付けられた画像マスク内での機能活性を計算するステップ
と、計算された活性を正規化してＧＰを同定するステップとをさらに含む。
【００６２】
　任意選択で、心臓のボリューム内にある全ての画像マスクについて機能活性が計算され
る。
【００６３】
　任意選択で、本方法は、ＧＰが所定のサイズより大きいことを含む少なくとも１つの所
定の規則に基づきＧＰを同定するステップをさらに含む。
【００６４】
　任意選択で、心外膜内に位置する心外膜ＧＰと、心筋内に位置する心筋ＧＰとで所定の
サイズは異なる。
【００６５】
　任意選択で、本方法は、計算された活性が所定の閾値を上回ることを含む少なくとも１
つの所定の規則に基づきＧＰを同定するステップをさらに含む。
【００６６】
　任意選択で、所定の閾値は、画像マスク内の平均活性計算値を画像マスク内の活性の標
準偏差計算値の所定倍数だけ上回る値に基づき、活性領域を取り囲む隣接活性計算値は、
活性領域の活性の半分未満である。
【００６７】
　任意選択で、本方法は、同定されたＧＰに関する少なくとも１つのパラメータを計算す
るステップをさらに含む。
【００６８】
　任意選択で、少なくとも１つのパラメータは、平均サイズ、比活性、パワースペクトル
、正規化されたパワースペクトル及びＧＰ接続マップ、所定面積当たりのＧＰの数のうち
の１つ以上から選択される。
【００６９】
　任意選択で、心周期の少なくとも１つの画像について少なくとも１つのパラメータが計
算される。
【００７０】
　任意選択で、本方法は、少なくとも１つのパラメータの経時的変化を同定するステップ
をさらに含む。
【００７１】
　任意選択で、本方法は、同定されたＧＰ、心周期の複数のフレームの少なくとも１つの
画像を表示するステップをさらに含む。
【００７２】
　任意選択で、本方法は、同定されたＧＰを治療用ナビゲーションシステムにレジスタリ
ングするステップをさらに含む。
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【００７３】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、１つ以上のＡＮＳ成分の画像に関する医
用画像処理方法であって、本方法のステップを実行するようにプログラムされた少なくと
も１つのモジュールによって実行される方法が提供され、この方法は、患者の体のある領
域の解剖学的画像を再構成するため解剖学的イメージングモダリティから解剖学的データ
を受け取るステップであって、前記領域が、ＡＮＳ成分に接するか又はそれを含む少なく
とも１つの体内部位の一部分を含むステップと；患者の体の領域の少なくとも前記一部分
をイメージングした機能的イメージングモダリティから機能的データを受け取るステップ
と；前記少なくとも１つの体内部位の寸法に対応する寸法を有する少なくとも１つの画像
マスクが生成されるように前記解剖学的画像を処理するステップと；前記ＡＮＳ成分を描
出する機能的画像を再構成するため機能的データに少なくとも１つの生成された画像マス
クを適用するステップと；機能的画像において１つ以上のＡＮＳ成分を同定するステップ
とを含む。
【００７４】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、心臓のＡＮＳのＧＰの画像に関する医用
画像処理方法であって、本方法のステップを実行するようにプログラムされた少なくとも
１つのモジュールによって実行される方法が提供され、この方法は、ＡＮＳの神経支配を
受ける心臓構造の解剖学的画像を再構成するため解剖学的イメージングモダリティから解
剖学的画像データを受け取るステップと；ＡＮＳの神経支配を受ける心臓構造を少なくと
もイメージングする機能的イメージングモダリティから機能的データを受け取るステップ
と；解剖学的画像を処理することにより少なくとも１つの画像マスクを生成するステップ
であって、少なくとも１つの画像マスクがＧＰを含む心腔壁の寸法に対応するステップと
；心臓のＡＮＳの１つ以上のＧＰの位置を決定するため機能的データに少なくとも１つの
選択された画像マスクを適用するステップとを含む。
【００７５】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、機能的イメージングモダリティを使用し
て心臓治療をガイドする方法が提供され、この方法は、心臓を含む患者の生体内ボリュー
ムをイメージングする機能的イメージングモダリティから機能的イメージングモダリティ
データを提供するステップであって、患者は、心臓の自律神経系（ＡＮＳ）による神経組
織内取込みを有する造影剤を注入されており、ＡＮＳは少なくとも１つのＧＰを含む、ス
テップと；機能的イメージングモダリティデータに基づき、心臓を神経支配する少なくと
も１つのＧＰの位置を決定するステップと；位置が決定された少なくとも１つのＧＰを提
供するステップとを含む。
【００７６】
　任意選択で、ＡＮＳは、左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、左下ＧＰ（ＩＬＧＰ）、右前ＧＰ（Ａ
ＲＧＰ）、右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）、及びマーシャルＧＰのうちの１つ以上を含む少なくと
も１つのＧＰを含む。
【００７７】
　任意選択で、ＡＮＳは、左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、左下ＧＰ（ＩＬＧＰ）、右前ＧＰ（Ａ
ＲＧＰ）、右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）、及びマーシャルＧＰのうちの２つ又は３つ又はそれ以
上からの２つ、３つ又はそれ以上のＧＰを含む。
【００７８】
　任意選択で、本方法は、位置が決定された少なくとも１つのＧＰの不適切な活性に基づ
き心疾患を治療するため、位置が決定された少なくとも１つのＧＰのアブレーション用シ
ステムをセットアップするステップをさらに含む。
【００７９】
　任意選択で、心疾患は心房細動を含む。
【００８０】
　任意選択で、治療用又は他の診断用ＥＰカテーテルに対するＧＰの位置を表示するため
、位置が決定されたＧＰの座標が生体内ナビゲーションシステムにロードされる。
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【００８１】
　任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムの治療用カテーテルに対するＧＰの位置
を表示するため、位置が決定されたＧＰの座標がＣＡＲＴＯ（登録商標）システムにロー
ドされる。
【００８２】
　任意選択で、本方法は、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムに基づき患者体内でカテーテ
ルをナビゲートするステップをさらに含む。
【００８３】
　任意選択で、本方法は、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムに基づきＧＰアブレーション
の治療ポイントを機能的に検証するステップをさらに含む。
【００８４】
　任意選択で、本方法は、位置が決定されたＧＰをＣＡＲＴＯ（登録商標）システムでア
ブレーションするステップをさらに含む。
【００８５】
　任意選択で、本方法は、ＧＰのアブレーションをＣＡＲＴＯ（登録商標）システムで確
認するステップをさらに含む。
【００８６】
　任意選択で、位置を決定するステップは、機能的イメージングモダリティデータに基づ
き心臓の脂肪パッド又は他の周囲組織において少なくとも１つのＧＰの位置を決定するス
テップを含む。任意選択で、システムをセットアップするステップは、周囲の脂肪パッド
の大部分をアブレーションすることなしに脂肪パッド内の少なくとも１つのＧＰをアブレ
ーションするためシステムをセットアップするステップを含む。
【００８７】
　任意選択で、本方法は、心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学
的画像モダリティから解剖学的イメージングモダリティデータを取得するステップをさら
に含み、ここで位置を決定するステップは、機能的イメージングモダリティデータ及び解
剖学的イメージングモダリティデータのレジストレーションに基づき心臓の生体内ボリュ
ームにおける又は生体内ボリュームに隣接する少なくとも１つのＧＰの位置を決定するス
テップを含む。
【００８８】
　任意選択で、本方法は、位置が決定された少なくとも１つのＧＰを解剖学的イメージン
グモダリティデータ上にマーキングするステップをさらに含む。
【００８９】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティデータが蛍光透視による治療手技中にリ
アルタイムで取得され、位置を決定するステップが、ＣＴによる治療手技の前に及び／又
はその最中にリアルタイムで実施され、及び少なくとも１つのＧＰの位置が、治療手技を
実施している操作者に提示される。
【００９０】
　任意選択で、本方法は、ＡＮＳシナプス及びＧＰの一方又は両方の分布及び／又は活性
を含むＡＮＳマップを生成するステップと、表示のためＡＮＳマップを提供するステップ
とをさらに含む。
【００９１】
　任意選択で、ＡＮＳマップは、再構成された解剖学的画像及びＣＡＲＴＯ（登録商標）
マッピング画像と同じスペース内において、心臓内の治療プローブ又はイメージングプロ
ーブを含む心臓の再構成された解剖学的画像上にオーバーレイされる。
【００９２】
　任意選択で、位置を決定するステップは、連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位と収縮
力（ＣＦ）部位との間の共通部分を同定するステップを含み、ガイドするステップは、こ
の共通部分のアブレーションをガイドするステップを含む。
【００９３】
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　任意選択で、位置を決定するステップは、連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位とドミ
ナント周波数（ＤＦ）部位との間の共通部分を同定するステップを含み、ガイドするステ
ップは、この共通部分のアブレーションをガイドするステップを含む。
【００９４】
　任意選択で、位置を決定するステップは、連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位と少な
くとも１つのＧＰとの間の共通部分を同定するステップを含み、ガイドするステップは、
この共通部分のアブレーションをガイドするステップを含む。
【００９５】
　任意選択で、位置を決定するステップは、連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位とドミ
ナント周波数（ＤＦ）と少なくとも１つのＧＰとの間の共通部分を同定するステップを含
み、ガイドするステップは、この共通部分のアブレーションをガイドするステップを含む
。
【００９６】
　任意選択で、位置を決定するステップは、連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位と収縮
力（ＣＦ）部位と少なくとも１つのＧＰとの間の共通部分を同定するステップを含み、ガ
イドするステップは、この共通部分のアブレーションをガイドするステップを含む。
【００９７】
　任意選択で、位置を決定するステップは、少なくとも１つのＧＰをイメージングするス
テップと、位置が決定されたＧＰの周りをマッピングしてＧＰの位置を検証するステップ
とを含む。
【００９８】
　任意選択で、本方法は、患者が心臓ＡＮＳの不適切な活性を受けているという仮説に基
づき患者を選択するステップをさらに含む。
【００９９】
　任意選択で、取得するステップは、少なくとも１つの心周期の間にデータ複数フレーム
を含むように取得するステップと、単一画像を再構成するステップとを含む。
【０１００】
　任意選択で、本方法は、心臓に対するアブレーションの効果をモニタするステップをさ
らに含む。
【０１０１】
　任意選択で、本方法は、生成されたＡＮＳモデルに基づきアブレーションの効果を確認
するステップをさらに含む。
【０１０２】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、患者の心臓の画像内でＡＮＳ組織を同定
するシステムが提供され、このシステムは、心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメー
ジングする機能的イメージングモダリティから機能的イメージングモダリティデータを受
け取るモジュールであって、患者は、心臓の自律神経系（ＡＮＳ）による神経組織内取込
みを有する造影剤を注入されており、ＡＮＳは少なくとも１つのＧＰを含む、モジュール
と；心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学的イメージングモダリ
ティから解剖学的イメージングモダリティデータを受け取るモジュールと；機能的イメー
ジングモダリティデータに基づき、心臓を神経支配する少なくとも１つのＧＰの位置を決
定するモジュールと；位置が決定された少なくとも１つのＧＰを解剖学的イメージングデ
ータ上に位置付けるモジュールとを含む。
【０１０３】
　任意選択で、ＡＮＳは、左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、左下ＧＰ（ＩＬＧＰ）、右前ＧＰ（Ａ
ＲＧＰ）、右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）、及びマーシャルＧＰのうちの１つ以上を含む少なくと
も１つのＧＰを含む。
【０１０４】
　任意選択で、ＡＮＳは、左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、左下ＧＰ（ＩＬＧＰ）、右前ＧＰ（Ａ
ＲＧＰ）、右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）、及びマーシャルＧＰのうちの２つ又は３つ又はそれ以
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上からの２つ、３つ又はそれ以上のＧＰを含む。
【０１０５】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティデータは治療手技の前及び／又はその最
中に受け取られる。
【０１０６】
　任意選択で、本システムはカテーテル心臓ナビゲーションシステムをさらに含み、カテ
ーテル心臓ナビゲーションシステムは、位置決定された神経組織を受け取り表示すること
により、神経組織のアブレーションのため心臓内で生体内治療プローブをガイドする。
【０１０７】
　任意選択で、カテーテル心臓ナビゲーションシステムはＣＡＲＴＯ（登録商標）である
。
【０１０８】
　任意選択で、カテーテル心臓ナビゲーションシステムは３Ｄ電気生理学的（ＥＰ）シス
テムである。
【０１０９】
　任意選択で、本システムは、心臓内での神経組織のアブレーション用生体内治療プロー
ブをさらに含む。
【０１１０】
　任意選択で、生体内治療プローブは、高周波（ＲＦ）治療プローブ、冷凍外科手術治療
プローブ、及び毒素又は薬物を注入するプローブのうちの少なくとも１つである。
【０１１１】
　任意選択で、本システムは、イメージングされた神経組織の分布を１つ以上の予想分布
セットと比較し、且つ比較に基づき異常なシナプス分布及び／又は活性を検出するための
診断モジュールをさらに含む。
【０１１２】
　任意選択で、本システムは、イメージングされた神経組織の分布の経時的変化をトラッ
キングするトラッキングモジュールをさらに含む。
【０１１３】
　任意選択で、本システムは、生成されたＡＮＳモデル及び診断のうちの少なくとも一方
を保存するリポジトリをさらに含む。
【０１１４】
　任意選択で、本システムは、機能的画像の測定された取込みに基づきアブレーション手
技の成功の予測を推定するモジュールをさらに含む。
【０１１５】
　任意選択で、本システムは、使用者から手動入力を受け取るユーザ入力要素と、受け取
った手動入力に基づき、位置決定された神経組織に注釈を付ける治療計画モジュールとを
さらに含む。
【０１１６】
　任意選択で、本システムは、特定の生体内エリアにおける神経組織を刺激すること、及
び刺激に応答した１つ以上の神経応答を同定することのうちの少なくとも一方のための機
能検証モジュールをさらに含む。
【０１１７】
　任意選択で、本システムは、生成されたＡＮＳモデルに基づき治療後の神経組織の刺激
の効果を治療前の神経組織の刺激の効果と比較して治療を確認するモジュールをさらに含
む。
【０１１８】
　任意選択で、本システムのモジュールは分散している。
【０１１９】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、患者の心臓の画像内においてＡＮＳ成分
を同定するためのシステムが提供され、このシステムは、心臓を含む患者の生体内ボリュ
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ームをイメージングする機能的イメージングモダリティから機能的イメージングモダリテ
ィデータを受け取るため（患者は、心臓の自律神経系（ＡＮＳ）による神経組織内取込み
を有する造影剤を注入されており、ＡＮＳは、左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、左下ＧＰ（ＩＬＧ
Ｐ）、右前ＧＰ（ＡＲＧＰ）、右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）、及びマーシャルＧＰのうちの１つ
以上を含む少なくとも１つのＧＰを含む）；心臓を含む患者の生体内ボリュームをイメー
ジングする解剖学的イメージングモダリティから解剖学的イメージングモダリティデータ
を受け取るため；及び機能的イメージングモダリティデータ及び解剖学的イメージングモ
ダリティデータに基づき心臓の生体内ボリュームにおいて少なくとも１つのＧＰの位置を
決定するための少なくとも１つのモジュールを含む。
【０１２０】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、神経組織をイメージングする方法が提供
され、この方法は、身体部位を有する患者の生体内ボリュームをイメージングする機能的
イメージングモダリティから機能的イメージングモダリティデータを取得するステップで
あって、患者は、自律神経系（ＡＮＳ）による神経組織内取込みを有する造影剤を注入さ
れている、ステップと；機能的イメージングモダリティデータに基づき生体内ボリューム
における神経組織の位置を決定するステップとを含む。
【０１２１】
　任意選択で、本方法は、活性レベルを有する位置決定された神経組織に基づきＡＮＳの
画像を生成するステップをさらに含む。
【０１２２】
　任意選択で、画像は、位置決定された神経組織の活性レベルを示す。
【０１２３】
　任意選択で、本方法は、位置決定された神経組織の不適切な活性に基づき疾患を治療す
るための位置決定された神経組織の治療用システムをセットアップするステップをさらに
含む。
【０１２４】
　任意選択で、本方法は、身体部位を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解
剖学的画像モダリティから解剖学的イメージングモダリティデータを取得するステップを
さらに含み、ここで位置を決定するステップは、機能的イメージングモダリティデータ及
び解剖学的イメージングモダリティデータに基づき心臓の生体内ボリュームにおける神経
組織の位置を決定するステップを含む。
【０１２５】
　任意選択で、本方法は、位置決定された神経組織を解剖学的イメージングモダリティデ
ータ上に位置付けるステップをさらに含む。
【０１２６】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティデータが治療手技中にリアルタイムで取
得され、位置を決定するステップが治療手技の前に及び／又はその最中にリアルタイムで
実施され、及び神経組織の位置が治療手技を実施している操作者に提示される。
【０１２７】
　任意選択で、位置を決定するステップは、最大直径が１～２０ｍｍのサイズの、ＡＮＳ
の少なくとも１つの神経節叢（ＧＰ）の位置を決定するステップを含む。
【０１２８】
　任意選択で、位置を決定するステップは、最大直径が１～２０ｍｍのサイズの、ＡＮＳ
の少なくとも２つの神経節叢（ＧＰ）の位置を決定するステップを含む。
【０１２９】
　任意選択で、本方法は、ＡＮＳシナプス及びＧＰの一方又は両方の分布及び／又は活性
を含むＡＮＳマップを生成するステップと、表示のためＡＮＳマップを提供するステップ
とをさらに含む。
【０１３０】
　任意選択で、本方法は、ＡＮＳマップを、神経組織を含む臓器の画像表現とオーバーレ
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イするステップをさらに含む。
【０１３１】
　任意選択で、本方法は、患者を診断するステップをさらに含み、診断するステップが、
臓器に関するシナプス及び／又は神経節の活性及び分布の一方又は両方に基づき、臓器に
対するＡＮＳの効果を推定するステップを含む。
【０１３２】
　任意選択で、本方法は、ＡＮＳをその画像と連動して刺激するステップと、刺激及びイ
メージングに基づき求心性活性と遠心性活性とを区別するステップとをさらに含む。
【０１３３】
　任意選択で、本方法は、治療前、治療中及び／又は治療後に、臓器に関するシナプス及
び／又は神経節の活性及び分布の一方又は両方に基づき自律神経系及び／又は臓器の効果
又は効果及び／又は応答の変化を推定するステップをさらに含む。
【０１３４】
　任意選択で、本方法は、臓器に関連するデータに基づき神経組織シナプス及び／又は神
経支配を同定する臓器の構造のモデルに従い機能的イメージングモダリティデータを空間
的位置に割り当てるステップをさらに含む。
【０１３５】
　任意選択で、本方法は、参照動態学的挙動の生体内ボリュームにおいて少なくとも１つ
の領域をマッピングするマッピング関数を提供するステップと、生体内ボリュームにおけ
る神経組織の位置を決定するため機能的データにマッピング関数を適用するステップとを
さらに含む。
【０１３６】
　任意選択で、本方法は、参照取込み値に関連する神経応答を惹起するため患者の生体内
ボリュームにおける神経組織を刺激するステップと、神経応答中に、生体内ボリュームを
イメージングする機能的モダリティから機能的データを取得するステップと、参照取込み
値に従い生体内ボリュームにおける神経組織の位置を特定するステップとをさらに含む。
【０１３７】
　任意選択で、本方法は、患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学的イメージ
ングモダリティから解剖学的データを取得するステップと、機能的データ及び解剖学的デ
ータの両方に基づき生体内ボリュームにおける標的神経組織の位置を特定するステップと
をさらに含む。
【０１３８】
　任意選択で、本方法は、臓器の参照取込み率を表す参照値との一致に従い生体内エリア
における少なくとも１つの目的の領域（ＲＯＩ）を同定するステップをさらに含む。
【０１３９】
　任意選択で、位置を特定するステップは、参照値との一致に基づき機能的データにおけ
る生体内ボリュームの表現の少なくとも一部をフィルタリングするステップを含む。
【０１４０】
　任意選択で、位置を特定するステップは、生体内ボリュームにおける少なくとも１つの
目的の領域（ＲＯＩ）を同定するため機能的データからのデータを分析するステップを含
み、分析するステップは生体内ボリュームの解剖学的構造の三次元（３Ｄ）モデルに基づ
く。
【０１４１】
　任意選択で、位置を特定するステップは、機能的データのそれぞれの位置の分析に基づ
き少なくとも１つの解剖学的目印を同定するステップであって、それにより解剖学的画像
にレジスタリングするステップを含む。
【０１４２】
　任意選択で、位置を特定するステップは、生体内エリアの少なくともある領域における
造影剤の所定の動的挙動パターンを同定するステップを含む。
【０１４３】
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　任意選択で、本方法は、医学的治療の標的として生体内エリアにおけるサブ領域を標的
化するステップをさらに含む。
【０１４４】
　任意選択で、機能的データは、患者に提供される治療の前、その最中、その後、及び／
又はその後に捕捉される。
【０１４５】
　任意選択で、本方法は、生体内ボリュームにおける生体内治療プローブの位置を取得す
るステップと、医療手技中に操作者に機能的データ及びプローブ位置の両方を提示するス
テップとをさらに含む。
【０１４６】
　任意選択で、本方法は、機能的データに基づきアブレーション用のカテーテル留置手技
をガイドするステップをさらに含み、ここでガイドするステップは、生体内エリアの機能
的データと解剖学的データとの組み合わせに従い実施される。
【０１４７】
　任意選択で、本方法は、生体内ボリュームにおける神経組織の位置に基づき、力を加え
てカテーテル上のアブレーション素子を位置決めするステップ、及び／又はアブレーショ
ンエネルギーのレベルを選択するステップをさらに含む。
【０１４８】
　任意選択で、神経組織は、頸動脈小体神経組織、大動脈弓神経組織、肺神経組織、腎臓
神経組織、脾臓神経組織、肝臓神経組織、下腸間膜神経組織、上腸間膜神経組織、筋肉神
経組織、胃、及び陰茎神経組織からなる群から選択される。
【０１４９】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティデータは治療手技の前及び／又はその最
中に受け取られる。
【０１５０】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、患者の生体内ボリュームの画像内でＡＮ
Ｓ成分を同定するためのシステムが提供され、このシステムは、神経組織を含む身体部位
を有する患者の生体内ボリュームをイメージングする機能的イメージングモダリティから
機能的イメージングモダリティデータを受け取るモジュールであって、患者は、自律神経
系（ＡＮＳ）による神経組織内取込みを有する造影剤を注入されている、モジュールと；
身体部位を含む患者の生体内ボリュームをイメージングする解剖学的画像モダリティから
解剖学的イメージングモダリティデータを取得するモジュールと；機能的イメージングモ
ダリティデータに基づき生体内ボリュームにおける神経組織の位置を決定するモジュール
とを含む。
【０１５１】
　任意選択で、本システムは、位置決定された神経組織を解剖学的イメージングモダリテ
ィデータ上に位置付けるモジュールをさらに含む。
【０１５２】
　任意選択で、機能的イメージングモダリティは、心電図ゲートＳＰＥＣＴ（ＧＳＰＥＣ
Ｔ）モダリティ、ＳＰＥＣＴ－ＣＴモダリティ及びＤ－ＳＰＥＣＴモダリティ、及び／又
はＡ－ＳＰＥＣＴからなる群から選択される。
【０１５３】
　任意選択で、本システムは、神経組織を含む患者の生体内ボリュームをイメージングす
る解剖学的イメージングモダリティから解剖学的画像を受け取るモジュールと、解剖学的
画像を機能的画像と組み合わせるモジュールとをさらに含む。
【０１５４】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティは、陽電子放出型断層撮影（ＰＥＴ）モ
ダリティ、コンピュータ断層撮影（ＣＴ）モダリティ、磁気共鳴画像（ＭＲＩ）モダリテ
ィ、及び超音波モダリティからなる群から選択される。
【０１５５】
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　任意選択で、本システムは、ＡＮＳシナプス及びＧＰの一方又は両方の分布及び／又は
活性を含むＡＮＳマップを生成するモジュールをさらに含む。
【０１５６】
　任意選択で、造影剤はメタヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）である。
【０１５７】
　任意選択で、神経組織は神経線維である。
【０１５８】
　任意選択で、神経組織はシナプスで構成される。
【０１５９】
　任意選択で、神経組織は末梢神経組織の一部である。
【０１６０】
　任意選択で、神経組織は副交感神経組織及び交感神経組織のうちの少なくとも一方の一
部である。
【０１６１】
　任意選択で、神経組織は少なくとも１つの神経節叢（ＧＰ）を含む。
【０１６２】
　任意選択で、神経組織は、頸動脈小体神経組織、大動脈弓神経組織、肺神経組織、腎臓
神経組織、脾臓神経組織、肝臓神経組織、下腸間膜神経組織、上腸間膜神経組織、筋肉神
経組織、胃、及び陰茎神経組織からなる群から選択される。
【０１６３】
　任意選択で、本システムは、神経組織の術中アブレーション用生体内治療プローブをさ
らに含む。
【０１６４】
　任意選択で、本システムは、生体内治療プローブ用のナビゲーションシステムであって
、位置決定された神経組織を表示するように構成されたナビゲーションシステムをさらに
含む。
【０１６５】
　任意選択で、本システムは、神経支配を受ける組織における神経節及びシナプス密度の
一方又は両方を同定するため、注入、取得及び／又は再構成のうちの１つ以上を制御する
ようにプログラムされたイメージング装置をさらに含む。
【０１６６】
　任意選択で、本システムは、イメージングデータに基づき、組織ボリューム又は臓器に
関するシナプス及び／又は神経節の分布の２Ｄ又は３Ｄ又はそれより高次元のマップを表
示するようにプログラムされた出力要素をさらに含む。
【０１６７】
　任意選択で、本システムは、臓器に対する自律神経系の効果を推定するモジュールをさ
らに含む。
【０１６８】
　任意選択で、本システムは、交感神経組織、神経支配を受ける組織、求心性経路、遠心
性経路及び副交感神経組織のうちの１つ以上を選択的に同定及び／又は測定及び／又は表
示するようにプログラムされたイメージング装置をさらに含む。
【０１６９】
　任意選択で、２～６個のＧＰが同定される。
【０１７０】
　任意選択で、同定されるＧＰのサイズは約２×２×２ｍｍ～約４×４×４ｍｍの範囲で
ある。
【０１７１】
　任意選択で、本システムは、同定された神経組織の再構成画像を保存するための記憶装
置をさらに含む。
【０１７２】
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　任意選択で、本システムは、解剖学的画像上に個別化されたＧＰマップを表示するモジ
ュールをさらに含む。
【０１７３】
　任意選択で、解剖学的画像上に活性レベルが表示される。
【０１７４】
　本発明の一部の実施形態のある態様によれば、患者の生体内ボリュームの画像内でＡＮ
Ｓ成分を同定するためのシステムが提供され、このシステムは、神経組織を含む身体部位
を有する患者の生体内ボリュームをイメージングする機能的イメージングモダリティから
機能的イメージングモダリティデータを受け取るため（患者は、自律神経系（ＡＮＳ）に
よる神経組織内取込みを有する造影剤を注入されている）；身体部位を含む患者の生体内
ボリュームをイメージングする解剖学的画像モダリティから解剖学的イメージングモダリ
ティデータを取得するため；及び機能的イメージングモダリティデータ及び解剖学的イメ
ージングモダリティデータに基づき生体内ボリュームにおける神経組織の位置を決定する
ための少なくとも１つのモジュールを含む。
【０１７５】
　特に定義しない限り、本明細書で使用される全ての技術用語及び／又は科学用語は、本
発明が関係する技術分野の当業者が一般に理解するのと同じ意味を有する。本発明の実施
形態の実施又は試験においては、本明細書に記載されるものと同様の又は均等な方法及び
材料を使用し得るが、例示的な方法及び／又は材料を以下に記載する。矛盾が生じた場合
、定義を含め、本特許明細書が優先する。加えて、材料、方法、及び例はあくまでも説明
上のものに過ぎず、必ずしも限定することを意図するものではない。
【０１７６】
　本発明の実施形態の方法及び／又はシステムの実装は、選択された作業を手動で、自動
で、又はそれらの組み合わせで実施又は遂行することを伴い得る。さらに、本発明の方法
及び／又はシステムの実施形態の実際の計装及び設備に従い、いくつかの選択された作業
が、ハードウェアによるか、ソフトウェアによるか又はファームウェアによるか又はそれ
らの組み合わせによりオペレーティングシステムを用いて実装され得る。
【０１７７】
　例えば、本発明の実施形態に係る選択された作業を実施するためのハードウェアは、チ
ップ又は回路として実装されてもよい。ソフトウェアのように、本発明の実施形態に係る
選択された作業が、任意の好適なオペレーティングシステムを用いるコンピュータにより
実行される複数のソフトウェア命令として実装されてもよい。本発明のいくつかの例示的
実施形態では、本明細書に記載されるとおりの方法及び／又はシステムの例示的実施形態
に係る１つ以上の作業が、データプロセッサ、例えば複数の命令を実行するための計算プ
ラットフォームにより実施される。任意選択で、データプロセッサには、命令及び／又は
データを記憶するための揮発性メモリ及び／又は命令及び／又はデータを記憶するための
不揮発性記憶装置、例えば磁気ハードディスク及び／又は取外し可能媒体が含まれる。任
意選択で、ネットワーク接続もまた提供される。ディスプレイ及び／又はユーザ入力デバ
イス、例えばキーボード又はマウス又はタッチスクリーンもまた任意選択で提供される。
【０１７８】
　本発明の一部の実施形態が、単に例として、添付の図面を参照しながら本明細書に記載
される。ここで具体的に図面を詳細に参照するが、示される詳細はあくまでも例であり、
本発明の実施形態の説明的考察を目的とすることが強調される。この点で、記載を図面と
合わせて考慮することにより、当業者には、本発明の実施形態を如何に実施し得るかが明
らかになる。
【図面の簡単な説明】
【０１７９】
【図１】図１は、本発明の一部の実施形態を理解する助けとなる自律神経系の概略図であ
る。
【図２Ａ】図２Ａは、本発明の一部の実施形態に係る、生体内ボリュームの解剖学的デー
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タと機能的データとの組み合わせに基づき神経組織の位置を特定する方法のフローチャー
トである。
【図２Ｂ】図２Ｂは、本発明の一部の実施形態における、機能的画像と解剖学的画像とを
組み合わせる及び／又はＧＰの位置を決定するための、コンピュータに実装された方法の
フローチャートである。
【図３】図３は、本発明の一部の実施形態に係る、生体内ボリュームの解剖学的データと
機能的データとの組み合わせに基づき神経組織の位置を特定するためのシステムの概略ブ
ロック図である。
【図４】図４は、本発明の一部の実施形態に係る、患者に放射標識メタヨードベンジルグ
アニジンを注入する臨床プロトコルのフローチャートである。
【図５】図５は、ヒト心臓並びに一組の４つの神経節神経叢及びそれらの軸索の概略図で
ある。
【図６】図６は、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションなどの治療の標的エリ
アとして心房における連続性分裂心房電位、収縮力部位、及び／又はドミナント周波数部
位をマッピングすることによるアブレーション治療の実施方法のフローチャートである。
【図７】図７Ａ～図７Ｄは、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションのエリアと
して設定される心臓における活性部位を示す一組の図であり、各組に４つのビュー（時計
回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュー（左側）及び後側ビ
ュー（右側）が含まれる。
【図８】図８Ａ～図８Ｄは、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションのエリアと
して設定される心臓における活性部位を示す一組の図であり、各組に４つのビュー（時計
回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュー（左側）及び後側ビ
ュー（右側）が含まれる。
【図９】図９Ａ～図９Ｄは、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションのエリアと
して設定される心臓における活性部位を示す一組の図であり、各組に４つのビュー（時計
回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュー（左側）及び後側ビ
ュー（右側）が含まれる。
【図１０】図１０Ａ～図１０Ｄは、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションのエ
リアとして設定される心臓における活性部位を示す一組の図であり、各組に４つのビュー
（時計回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュー（左側）及び
後側ビュー（右側）が含まれる。
【図１１】図１１Ａ～図１１Ｄは、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションのエ
リアとして設定される心臓における活性部位を示す一組の図であり、各組に４つのビュー
（時計回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュー（左側）及び
後側ビュー（右側）が含まれる。
【図１２】図１２は、本発明の一部の実施形態に係る、マッピング関数に基づくＳＰＥＣ
Ｔ画像中の種々の領域と種々の臓器及び／又は組織との関連性に基づき神経組織の位置を
特定する方法のフローチャートである。
【図１３】図１３は、本発明の例示的実施形態に係る放射標識メタヨードベンジルグアニ
ジン（ｍＩＢＧ）分子活性に従い左心房に色が付けられた左心房及び左心室の画像を示し
、左下肺静脈において最大活性レベルを示している。
【図１４】図１４は、本発明の例示的実施形態に係るｍＩＢＧ活性に従い右心室に色が付
けられた右心室及び左心室の画像を示し、心室中隔において最大活性レベルを示している
。
【図１５】図１５は、本発明の例示的実施形態に係る、ｍＩＢＧ活性に従い色が付けられ
た左心房の画像を示す。
【図１６】図１６は、本発明の一部の実施形態に係る、ＧＰ部位の治療におけるステップ
を示す。
【図１７】図１７は、本発明の一部の実施形態に係る、ＧＰ部位の治療におけるステップ
を示す。
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【図１８】図１８は、本発明の一部の実施形態に係る、ＧＰ部位の治療におけるステップ
を示す。
【図１９】図１９は、本発明の一部の実施形態に係る、ＧＰ部位の治療におけるステップ
を示す。
【図２０】図２０は、本発明の一部の実施形態に係る、ＧＰ部位の治療におけるステップ
を示す。
【図２１】図２１Ａ、図２１Ｂ、及び図２１Ｃは、本発明の例示的実施形態に係る、位置
特定されたＧＰ部位を示し、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠状断像、
及び矢状断像を含む。
【図２２Ａ】図２２Ａは、推定位置が心臓における典型的な解剖学的ＧＰ位置のマップと
相関付けられた後の図２１Ａ、図２１Ｂ、及び図２１ＣのＧＰ部位を示す。
【図２２Ｂ】図２２Ｂは、推定位置が心臓における典型的な解剖学的ＧＰ位置のマップと
相関付けられた後の図２１Ａ、図２１Ｂ、及び図２１ＣのＧＰ部位を示す。
【図２２Ｃ】図２２Ｃは、推定位置が交感神経シナプス密度マップ上にオーバーレイされ
た後の図２１Ａ、図２１Ｂ、及び図２１ＣのＧＰ部位を示す。
【図２３】図２３Ａ、図２３Ｂ、図２３Ｃ及び図２３Ｄは、本発明の例示的実施形態に係
る、位置特定されたＧＰ部位を示し、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠
状断像、及び矢状断像を含む。
【図２４】図２４は、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションガイダンスのため
Ｃａｒｔｏシステムに組み込まれた位置特定済みのＧＰ部位の位置を示す。
【図２５】図２５は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたＨＦＳ適用部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示す。
【図２６】図２６は、図２５に示す適用部位におけるＨＦＳの適用（ａｐｐｌｉａｎｃｅ
）に対する負の応答を示す。
【図２７】図２７Ａ及び図２７Ｂは、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本
発明の一部の実施形態により位置特定されたＨＦＳ適用部位（斜線で網掛けした丸で示さ
れる）を示す。
【図２８】図２８は、図２７Ａ及び図２７Ｂに示す適用部位におけるＨＦＳの適用（ａｐ
ｐｌｉａｎｃｅ）に対する正の応答を示す。
【図２９】図２９は、図２７Ａ及び図２７Ｂに示すＧＰ部位における反復的なＨＦＳ適用
を示す。
【図３０】図３０は、図２７Ａ及び図２７Ｂに示すＧＰ部位における反復的なＨＦＳ適用
を示す。
【図３１】図３１は、図２９及び図３０に示す適用部位におけるＨＦＳの適用（ａｐｐｌ
ｉａｎｃｅ）に対する正の応答を示す。
【図３２】図３２は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたＨＦＳ適用部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示す。
【図３３】図３３は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたＨＦＳ適用部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示す。
【図３４】図３４は、図３５及び図３６に示す適用部位におけるＨＦＳの適用（ａｐｐｌ
ｉａｎｃｅ）に対する正の応答を示す。
【図３５】図３５は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたアブレーション部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示
す。
【図３６】図３６は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたアブレーション部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示
す。
【図３７】図３７は、アブレーション後測定における負のＨＦＳ応答を示す。
【図３８】図３８は、アブレーション後測定における負のＨＦＳ応答を示す。
【図３９】図３９は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
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施形態により位置特定されたアブレーション部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示
す。
【図４０】図４０は、アブレーション後測定における負のＨＦＳ応答を示す。
【図４１】図４１は、アブレーション後測定における負のＨＦＳ応答を示す。
【図４２】図４２は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたアブレーション部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示
す。
【図４３】図４３は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上における、本発明の一部の実
施形態により位置特定されたアブレーション部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示
す。
【図４４】図４４Ａ、図４４Ｂ、図４４Ｃ及び図４４Ｄは、本発明の例示的実施形態に係
る、位置特定されたＧＰ部位を示し、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠
状断像、及び矢状断像を含む。
【図４５】図４５は、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションガイダンスのため
Ｃａｒｔｏシステムに組み込まれた位置特定済みのＧＰ部位の位置を示す。
【図４６】図４６Ａ、図４６Ｂ、及び図４６Ｃは、本発明の例示的実施形態に係る、位置
特定されたＧＰ部位を示し、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠状断像、
及び矢状断像を含む。
【図４７】図４７は、本発明の一部の実施形態に係る、アブレーションガイダンスのため
Ｃａｒｔｏシステムに組み込まれた位置特定済みのＧＰ部位の位置を示す。
【発明を実施するための形態】
【０１８０】
　本発明は、その一部の実施形態において、イメージング方法及びシステムに関し、より
詳細には、限定はされないが、機能的イメージングモダリティ、例えば単一光子放出型コ
ンピュータ断層撮影法（ＳＰＥＣＴ）を使用した医用位置特定及び／又はモニタリング及
び／又はイメージング及び／又はマッピング方法及びシステムに関する。
【０１８１】
　本明細書で使用されるとき、機能的イメージングモダリティという語句は、（例えば、
生体内臓器又はその一部分の）機能に基づくデータ及び／又は画像を生成するように設計
され又は他の形でそのように構成されたイメージングモダリティ、例えば、核ベースのモ
ダリティ、例えば単一光子放出型コンピュータ断層撮影法（ＳＰＥＣＴ）、陽電子放出型
断層撮影法（ＰＥＴ）、機能的磁気共鳴画像法（ｆＭＲＩ）、又は他のモダリティを意味
する。画像は、組織内の変化、例えば、化学組成（例えば、神経シナプスにおける）、放
出される化学物質（例えば、シナプスにおける）、代謝、血流、吸収、又は他の変化に基
づき得る。画像は生理学的機能データ、例えば神経系組織の活性を提供し得る。
【０１８２】
　本明細書で使用されるとき、解剖学的イメージングモダリティという語句は、構造に基
づくデータ及び／又は画像（例えば、解剖学的画像）を生成するように設計されたイメー
ジングモダリティ、例えば、Ｘ線、超音波（ＵＳ）、コンピュータ断層撮影（ＣＴ）、例
えばＸ線又はガンマ線、磁気共鳴画像法（ＭＲＩ）、又は他のモダリティを意味する。臓
器、組織及び／又は他の構造は、解剖学的画像によって検出され得る。
【０１８３】
　本発明は、その一部の実施形態において、自律神経系をイメージング及び／又は位置特
定（例えば、医用位置特定）及び／又はモニタリング及び／又はマッピングし（例えば、
それにより臓器におけるシナプス分布を入手する）（及びより詳細には、神経組織、ＧＰ
、又は他の構造を同定し）及びそれを診断及び／又は治療するための放射性標識トレーサ
ー（放射性トレーサー又は放射性薬剤又はトレーサーとも称される）及び／又は放射性医
薬品、例えば、メタヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）トレーサー又は別の造影剤の
使用に関する。任意選択で、放射性標識トレーサーは、例えばノルエピネフリン（ＮＥ）
などの神経伝達物質の活性を指示する神経活性組織マーカーである。本明細書で使用され
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るとき、用語のマーカー、造影剤、及び放射性トレーサー、及び放射性標識トレーサーは
、全て同義的である。任意選択で、神経組織が検出され、例えば重要でない神経組織（例
えば、他の臓器を神経支配するＧＰ）と比べて重要な神経組織（例えば、目的の臓器を神
経支配するＧＰ）の存在が検出される。
【０１８４】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、自律神経系（ＡＮＳ）の入力又は介入によって
引き起こされ、増悪し又は持続し、又は他の形で罹患し得る疾患、医学的状態及び／又は
疾患状態（本明細書では同義的に使用され得る）に関する。かかる疾患状態の例としては
、高血圧症、心不整脈、糖尿病及び過敏性腸症候群が挙げられる。本発明の一部の実施形
態では、かかる疾患状態は診断及び／又はモニタされ得る。一部の実施形態では、かかる
疾患状態は自律神経系の入力又は介入、例えばＧＰアブレーションによって治療され得る
。
【０１８５】
　本発明の一部の実施形態は、自律神経系と自律神経系の不適切な活性化に影響される臓
器（例えば、神経支配を受ける臓器）との間の関係を、例えば機能的イメージングデータ
と任意選択で解剖学的イメージングデータとの組み合わせに基づき検出する手段及び／又
はかかる手段の使用方法に関する。
【０１８６】
　本発明の一部の実施形態は、ＡＮＳの障害及び／又は不適切な活性化を、例えば、取得
された機能的イメージングデータ又はそれから得られる情報を参照データセット（例えば
、参照画像－例えば：同じ患者又は健常者のもの）と比較することにより診断する手段及
び／又はかかる手段の使用方法に関する。
【０１８７】
　本発明の一部の実施形態は、疾患の治療を、例えば、解剖学的画像にレジストレーショ
ンするための神経組織の位置を同定する再構成された機能的イメージングデータを（例え
ば、ＣａｒｔｏＭｅｒｇｅ（商標）モジュールなどの治療ナビゲーションシステムに）提
供することにより決定及び／又はガイドする手段及び／又はかかる手段の使用方法に関す
る。
【０１８８】
　また、本発明の一部の実施形態において、治療をモニタ又はガイドし及び／又は治療さ
れる患者を（例えば、数日、数週間、数ヵ月及び／又は数年おきに及び／又は疾患の進行
及び／又は治療レジメンの変更に応じて）経過観察する手段及び／又は方法も提供される
。例えば、経過観察には、神経組織をモニタすること、例えば経時的な位置決定及びトラ
ッキングにより変化を検出することが含まれ得る。任意選択で、治療は経過観察で得られ
るデータに基づき修正され、例えば、中止、継続、増加及び／又は変更され得る。
【０１８９】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、神経組織、例えば心臓関連神経組織、胃腸関連
神経組織、平滑筋関連神経組織、及び／又は他の臓器及び／又は組織に関連する神経組織
を同定することに関する。本発明の一部の例示的実施形態では、検出及び／又は同定され
る神経組織には、標的組織、例えば、心臓、膀胱、眼、胃腸器官（例えば、胃、腸）、呼
吸関連組織、筋肉、腺、肝臓、膵臓、副腎、腎臓、生殖器官、膀胱、又は他の臓器及び／
又は組織を神経支配するシナプス及び／又は神経組織が含まれる。図１を参照して、神経
支配を受ける組織のさらなる例を提供する。
【０１９０】
　本発明の一部の例示的実施形態では、神経支配する組織は、神経組織によって選択的に
取り込まれるマーカー（例えば、ｍＩＢＧ）を注入することにより自動的に同定され及び
／又は他の形で視覚的に提示され及び／又は測定される。任意選択で、解剖学的セグメン
テーションを使用して、（例えば、標的臓器に対する）神経支配する神経組織と、（例え
ば、標的臓器以外に対する）別個の神経組織との間、及び／又はその一方又は両方が他の
組織（非神経組織、例えば、脂肪、筋肉、結合組織、腺）と区別される。任意選択で、両
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方のタイプの神経組織が示される。任意選択で、又は代わりに、別個の神経組織に関する
構造的及び／又は機能的制限、例えばサイズ、位置及び／又は形状などを使用して、神経
支配する神経組織、別個の神経組織、及び他の組織の間が区別される。本発明の一部の例
示的実施形態では、注入した放射性同位元素－例えば、神経活性組織マーカーに関して、
前記組織の異なる部分における活性の相対量を計算することにより、神経支配の相対量及
び／又は神経支配する神経組織の活性が決定され得る。
【０１９１】
　本発明の一部の例示的実施形態では、臓器（例えば、心臓）及び神経系（例えば、その
臓器を神経支配する神経）の機能的詳細及び構造的詳細の両方を示す画像が表示され得る
。本発明の一部の例示的実施形態では、神経系の機能的詳細はシナプス及び神経節の両方
を含む。任意選択で、又は代わりに、心臓の機能的詳細は代謝（例えば、例えばセスタミ
ビの取込みに基づく）を含む。
【０１９２】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、求心性神経活性を遠心性神経活性と区別するこ
とに関する。本発明の一部の実施形態では、神経系の伝導経路に沿った２点にある神経組
織、例えばシナプス及び／又は神経節のイメージングが、その神経系のうちそれらの２点
間にない部分が刺激される間に提供される。２つのイメージングされる点が刺激によって
影響を受ける順序及び／又は強度が、求心性神経又は遠心性神経のいずれが刺激されてい
るか及び／又はそれらの具体的な経路（例えば、シミュレーション点が位置する接続ネッ
トワーク）及び／又は位置を指示し得る（例えば、刺激点にある神経の位置を確認し及び
／又は刺激点に接続する神経の位置を決定し得る）。例えば、求心性神経は、臓器、例え
ば、心臓、腸、眼、膀胱、平滑筋、又は他の臓器を刺激するとき、ベースライン状態（例
えば、刺激前の状態）と比較してシナプスが明るくなり得る（放射性トレーサーの取込み
の増加を示す）。任意選択で、神経回路及び／又は伝導経路は、神経組織の興奮の順序及
び／又は刺激の位置に対するその個別的な位置（例えば、中枢又は末梢）に注目すること
により同定され得る。求心性神経と遠心性神経との区別は、組み合わされた解剖学的及び
機能的イメージングデータに基づき、及び／又は本明細書に記載されるとおりの、神経構
造の位置を位置決定するための方法に基づき得る。例えば、刺激された神経の位置は解剖
学的画像上に表示され得る。
【０１９３】
　本発明の一部の実施形態は、単一光子放出型コンピュータ断層撮影（ＳＰＥＣＴを使用
したシナプス分布のイメージング及び／又はかかるイメージングにおける放射性標識メタ
ヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）トレーサー又は別の造影剤の使用を含み得る。
【０１９４】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、臓器（例えば、心臓）のシナプス分布に基づく
診断及び／又は治療管理に関する。
【０１９５】
　本発明の一部の例示的実施形態では、異常なシナプス分布及び／又は活性は、イメージ
ングした分布を、予想される又は「正常な」分布の１つ以上のセットと比較することによ
り決定され得る。任意選択で、性別、年齢、国籍、病状、薬物療法、ストレス、運動、１
つ又は複数の刺激などによる違いがある状況下で比較するため、異なる予想分布が提供さ
れ得る。任意選択で、疾患は、イメージングされた分布及び／又は活性と疾患及び／又は
病態を特徴付ける分布の１つ以上のセットとの間の一致に基づき同定され得る。任意選択
で、様々な患者について、疾患及び／又は病態を特徴付けるシナプス分布の参照セットが
取得され得る。同様に、様々な健常者について、健常者を特徴付けるシナプス分布の参照
セットが取得され得る。特定の患者からイメージングされた分布のセットが、その特定の
患者の状態を診断するため１つ以上の参照セットと比較され得る。かかる比較は、参照セ
ット及び特定の患者からイメージングされたセットの、例えばホットスポット（例えば、
神経の活性を示す比較的強度が高いエリア）の相対的な強度、位置及び／又はサイズ、及
び／又はコールドスポット（例えば、強度が低いエリア、神経の活性欠如又は低活性を示
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す）の強度、位置及び／又はサイズによる特徴付けに基づき得る。
【０１９６】
　ある場合には、シナプス分布（例えば、密度）が、疾患過程に関して及び／又は神経系
が受けている又は経た可能性のある任意のリモデリングに関して教示し得る。多くの患者
において神経系が本質的に極めて動的であり、系及び系の成分（例えば、神経節、シナプ
ス、交感神経性、副交感神経性、遠心性及び求心性）の密度及び活性が疾患に応答し、且
つ疾患又は治療の結果としての体の反応に応答する点に留意することは重要である。一部
の実施形態では、疾患及び／又は状態は、２つのイメージングセッション間における神経
組織の変化に基づき、及び／又は合間に提供される治療を考慮して同定され得る。
【０１９７】
　本発明の一部の実施形態では、診断は、イメージングされた領域におけるシナプスの分
布及び活性の両方を考慮し得る。例えば、シナプス分布が、神経支配を受ける組織の潜在
的応答性を示し得るとともに、シナプス活性が当該の潜在能力の利用程度を示し得る。分
布と活性との組み合わせはまた、神経支配の一様性及び／又は神経による組織の、例えば
神経系のイメージング部分による心臓の刺激／制御も示し得る。
【０１９８】
　本発明の一部の実施形態では、診断を用いて心筋梗塞からの損傷及び／又は治癒の予後
が推定され得る。例えば、神経組織の損傷が心筋の損傷と異なる場合及び／又は異なる組
織において及び／又は異なる神経タイプについて神経再生が異なる場合が時にある。心臓
のイメージングにより、例えば、好適に神経支配されていない、従って心室リモデリング
、僧帽弁逆流、心不全及び／又は心非同期性の原因となり得る心臓の一部分が示され得る
。
【０１９９】
　本発明の一部の実施形態では、神経組織に作用することを意図した治療、例えばβ遮断
薬及び／又は腎臓の（又は他の）除神経の効果が、任意選択で神経活性を、臓器の（例え
ば、機械的、電気的、化学的）応答（例えば、心臓について：壁の移動量及び／又は移動
速度）と比較することにより測定及び／又はトラッキングされ得る。任意選択で、測定に
基づき治療が修正され、例えば、中止、継続、増加及び／又は変更され得る。
【０２００】
　本発明の一部の実施形態では、シナプス分布及び／又は活性の一方又は両方を、任意選
択で神経節活性及び／又は心臓の応答と併せてトラッキングすることにより、慢性病態、
例えば、高血圧症、糖尿病及び／又はストレスなどの効果がトラッキングされ得る。
【０２０１】
　本発明の一部の実施形態では、本明細書に記載される機能測定及び／又は診断を用いて
ペースメーカー又は他の心臓電気制御器電極の配置が選択され得る。例えば、不整脈治療
に使用される電極は、それらの電極が高度に活性化した組織を抑制し、減退させ及び／又
は捕捉し得るところに任意選択で配置され得る。
【０２０２】
　別の例において、ペースメーカー電極は、神経活性及び／又は伝導に対する電気刺激の
予想される効果に従い配置され得る。別の例において、電極は、あるエリアから別のエリ
アへの刺激の伝導を遮断するように、及び／又は神経組織の過活性による心臓組織の応答
性を低減するように配置され得る。
【０２０３】
　他の例では、機能測定を用いて神経線維、神経節及び／又は臓器－例えば心臓の外表面
のアブレーションがガイドされ得る。任意選択で、測定はアブレーション後に（可能性と
してはアブレーション手技中に）適用されてもよく、それによりアブレーションの効果が
決定され、任意選択で必要に応じて繰り返され又は修正され得る。
【０２０４】
　本発明の一部の実施形態では、機能測定を用いて、例えば、心臓及び／又は神経組織に
対して刺激性又は阻害性の化学物質を溶出する及び／又は神経組織の成長を促進する物質
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を溶出する薬物溶出パッチの位置が選択され得る。
【０２０５】
　本発明の一部の実施形態では、診断は、臓器に対する要求量が増加したときに所望のと
おりに応答しない臓器（例えば、心臓）の部位を、例えば活性の低下及び／又は機械的応
答の低下に基づき同定することを含み得る。本発明の一部の実施形態では、活性化時間及
び／又は伝導速度の遅延を示すマップが神経活性化と相関付けられ得る。かかる相関マッ
プを使用して、例えば、心臓が活性化及び／又は伝導の遅延の問題を補償しようとして過
活性になる位置が同定され得る。本発明の一部の実施形態では、治療は、例えば神経組織
入力を調節し及び／又は根底にある若しくは関連する心臓病態に作用することにより、特
定の領域の活性を平衡させること（又は平衡を所望の形で変化させること）を含み得る。
【０２０６】
　本発明の一部の実施形態では、かかる機能測定を用いて、神経支配を受ける臓器の一部
又は全てにおける肥大及び／又は発育不全の原因が評価され得る。例えば、右心室心不全
患者は弱まった組織が代償性の神経活性化を呈することもあり、ある場合には、それが正
常組織にスピルオーバー効果を及ぼし得る。あるレベルを超える神経活性は心臓活動の低
下を引き起こし、これは代償性神経刺激の不適切な増加を局所的に遮断することにより治
療し得る。かかるスピルオーバーはまた、例えば不整脈にも関与する。
【０２０７】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、機能的（例えば、ＳＰＥＣＴ）データにおいて
神経節を検出又は位置特定する方法に関する。この方法は、複数の分解能（例えば、以下
に記載するとおり異なるサイズの画像マスク）及び／又は物体フィルタサイズ（例えば、
最小サイズ閾値を上回る物体を選択する）で機能的データを（例えば、プロセッサにより
）表示及び／又は分析するステップと、複数のフィルタサイズに現れる物体を神経節とし
て同定するステップとを含み得る。この方法の１つ以上の部分はハードウェア及び／又は
ソフトウェアによって自動的に実施され得る。本発明の一部の実施形態は、造影剤、例え
ば放射性標識薬剤、例えば、メタヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）トレーサー、又
は他の好適な造影剤を使用することにより神経節を検出する方法に関する。
【０２０８】
　本発明の一部の実施形態によれば、例えば治療手技（例えば、心臓治療手技）の前及び
／又はその最中及び／又はその後に、任意選択で解剖学的イメージングデータ（例えば、
解剖学的データ）と組み合わせた機能的イメージングモダリティデータ（例えば、機能的
画像）に基づき神経組織、例えば神経節を位置特定し又は検出する方法及びシステムが提
供される。
【０２０９】
　神経節などの神経組織エリアは比較的小さく、周囲組織と比べて造影剤の取込みが限ら
れている。機能的（例えば、ＳＰＥＣＴ）データを解剖学的データと組み合わせることに
より、再構成用のデータ（例えば、神経組織を位置特定し又は検出するためのデータ）が
集められ得るエリアを限定する目的の領域（ＲＯＩ）を選択することが可能となり得る。
ＲＯＩは解剖学的データに基づき選択され得る。かかる選択により、周囲組織からのノイ
ズがフィルタリングされるため信号対雑音比（ＳＮＲ）が増加し得る。解剖学的データは
任意選択で、他のイメージングモダリティ、例えば、ＣＴ、ＭＲＩ、蛍光透視モダリティ
、超音波などを使用して集められる。それに加えて又は代えて、ＳＰＥＣＴデータの分析
から１つ以上の解剖学的目印が、例えば神経組織に摂取されるように設定される造影剤の
取込み及び／又は取込み率に基づき、及び／又は神経組織に摂取されない造影剤により検
出され得る。検出された解剖学的目印は、解剖学的画像へのレジストレーションに用いら
れ得る。任意選択で、モニタリング期間中の造影剤の動的挙動が、神経組織の位置の区別
をもたらす因子として用いられ得る。一部の実施形態では、機能的データ（例えば、ＳＰ
ＥＣＴデータ）には、例えば標的生体内ボリュームの１つ以上のＲＯＩにおける、モニタ
リング期間中の取込み率を示す動態学的データが含まれ得る。例えば、ＳＰＥＣＴデータ
には、造影剤、例えば放射標識メタヨードベンジルグアニジン又は放射標識メタヨードベ
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ンジルグアニジンを含むカクテルの取込み率をモニタすることにより取得される機能的デ
ータが含まれ得る。
【０２１０】
　任意選択で、機能的（例えば、ＳＰＥＣＴ）データが、神経節神経叢のアブレーション
手技中、例えば患者の心臓の心房に近接した神経節叢の除神経、腎除神経、肝臓治療、脾
臓治療、及び／又は腸治療の最中に捕捉された解剖学的データと組み合わされ得る。任意
選択で、機能的データは、診断のため、例えば、心臓不整脈、うっ血性心不全及び虚血性
心疾患を含めた種々の病状を治療するための神経調節又はアブレーションなどの心臓治療
を実施するかどうかを決定するため、解剖学的データと組み合わされ得る。
【０２１１】
　任意選択で、機能的（例えば、ＳＰＥＣＴ）データは予め捕捉され、例えば治療手技、
例えば心臓治療手技の最中及び／又はその前に解剖学的データと組み合わせるためワーク
ステーションに転送され得る。例えば、組み合わせは、ＣａｒｔｏＭｅｒｇｅ（商標）モ
ジュールを使用して実施され得る。任意選択で、ＳＰＥＣＴデータと解剖学的データ、例
えば蛍光透視データとがカテーテル留置手技の実施のため組み合わされ、操作者が標的神
経組織を同定及び／又は位置特定し、任意選択で治療プローブを標的神経組織に近接して
（例えば、標的神経組織に接触させるように）ナビゲート及び／又はガイドすることが可
能となる。治療プローブは、例えば、アブレーションデバイス、例えば術中アブレーショ
ンデバイス、非侵襲性アブレーションデバイス、及び／又は最小侵襲性アブレーションデ
バイスであり得る。それに代えて又は加えて、治療デバイスは高周波（ＲＦ）プローブ、
磁気ベースのカテーテル及び／又は冷凍外科手術プローブを含み得る。
【０２１２】
　一部の実施形態では、機能的データと解剖学的データとがカテーテル留置手技の実施の
ため組み合わされてもよく、操作者が治療プローブ又はイメージングプローブをナビゲー
トすることが可能となる。
【０２１３】
　一部の実施形態では、機能的データは、解剖学的イメージング単独によっては位置を特
定できない組織（例えば、神経構造）の位置を特定することを可能にし得る。例えば、そ
れらの機能を視覚化することにより、臓器の隠れた機能部分が位置特定され得る。一部の
実施形態では、これが、例えば、解剖学的イメージングの隠れた機能部分を含むと予想さ
れる領域に機能的イメージングを絞り込むことにより、機能的イメージングの分解能の増
強と組み合わされ得る。これらの領域は、一部の実施形態では、構造イメージングに基づ
き同定され得る。
【０２１４】
　任意選択で、解剖学的データを使用して、機能的（例えば、ｍＩＢＧ）活性をマッピン
グする機能的画像の再構成が、神経構造（例えば、ＧＰ、神経節）が位置するエリアの分
解能を増加させる形で指図される。任意選択で、再構成は、解剖学的に様々なゲーティン
グ、例えば解剖学的に様々な画像マスクで実施される。
【０２１５】
　例えば、心房における神経組織、例えば個々の神経節は、一般的に心外膜筋に密に隣接
した脂肪性結合組織に取り囲まれている。心房における他の神経節は、左心房の後面を覆
う脂肪パッド及び／又は房室溝に埋もれている。これらの神経節と脂肪層とがこのように
密接しているため、操作者（手動）又は処理モジュール（自動）が解剖学的データに基づ
き神経節を位置特定することが妨げられ得る。しかしながら（例えば）ＳＰＥＣＴデータ
によって提供される機能的データと組み合わせることで、造影剤の取込み率、動態学的デ
ータ及び／又は動的挙動に基づく神経節と周囲組織との分別が可能となり得る。
【０２１６】
　任意選択で、脂肪パッドではなく神経構造（例えば、ＧＰ）が同定される。任意選択で
、周囲の脂肪パッドを同定するのではなく、脂肪パッド内で神経構造それ自体が同定され
る。それに代えて又は加えて、脂肪パッドが、例えば以下に記載する画像マスク方法（例
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えば、図２Ｂ）に関連して、脂肪パッド内のＧＰを検出するための解剖学的ガイドとして
使用され、脂肪パッドと一致するように解剖学的画像を使用して画像マスクが生成され得
る。次に脂肪パッド内にある又はそれに隣接するＧＰが、ＧＰに対する画像マスクの適用
に基づき機能的データ内において同定される。
【０２１７】
　任意選択で、アブレーションの間、脂肪パッド内のＧＰがアブレーションの標的にされ
る。任意選択で、アブレーションは、周囲の脂肪パッドではなくＧＰをアブレーションす
るように選択される。周囲の脂肪パッドは完全に除去されなくてもよく、例えば脂肪パッ
ドの大部分、又は脂肪パッドの一部、例えば、脂肪パッドの約２５％、又は約５０％、又
は約７０％、又は約９０％以下が残ってもよい。脂肪パッドアブレーションは、脂肪パッ
ドの内部及び／又はその近傍のＧＰをアブレーションする必要に応じて実施され得る。全
ての脂肪パッドが、例えば一次標的であるよりむしろＧＰをアブレーションする副次的効
果として除去されてもよい。
【０２１８】
　本発明の一部の実施形態のある態様は、組織内（例えば、心臓、胃、腸、腎臓、大動脈
、又は他の臓器若しくは構造内）の神経（例えば、ＧＰ）を同定及び／又は位置決定する
ため機能的画像を処理する方法に関する。任意選択で、機能的画像の再構成及び／又は機
能的データの処理に使用される解剖学的画像が機能的画像と組み合わされ、組み合わされ
た画像がＧＰの位置を決定する基礎として使用され得る。この方法は、ＧＰ及び／又は臓
器の神経支配を含む解剖学的画像の領域に対応する画像マスクを生成するステップを含み
得る。ＧＰは解剖学的画像上で見ることができず、例えば、心臓ＧＰは心臓を含むＣＴス
キャン上では見ることができない。選択された画像マスクが機能的画像上の対応する位置
に、例えばレジストレーションプロセスによって適用される。適用されたマスクにより指
図されて、機能的画像内のＧＰ特徴が再構成される。機能的画像に適用された選択の画像
マスク内のＧＰが、所定の規則、例えば周囲強度に対する（例えば平均値に対する）活性
スポットのサイズ及び／又は活性スポットの強度に基づき同定され得る。このように、解
剖学的情報は、機能的画像内のＧＰの活性を再構成するために使用される。マスクの形態
の解剖学的情報は、機能的画像の特定の領域へと処理をガイドするために用いられ、目的
のＧＰの位置決定を助け得る。同定されたＧＰは、解剖学的画像又は組み合わされた機能
的及び解剖学的画像上に表示されてもよく、及び／又は疾患（例えば、不整脈などの心障
害）の治療用電気生理学的カテーテルナビゲーションシステムなどの患者治療用ナビゲー
ションシステムにレジスタリングされてもよい。このように、解剖学的画像は、関連する
神経構造を同定するために機能的データ内のどこを探すべきかについてのガイドとして働
くことができ、ここで体内の神経構造の大まかな位置は、例えば所定の解剖学図譜に基づ
き予め分かっている。
【０２１９】
　任意選択で、この画像マスク方法を使用することにより、神経支配を受ける臓器がどこ
に位置するかを決定し、及び／又はどこに目的の物体を探すべきかを定義し得る。
【０２２０】
　画像マスクのサイズ及び／又は形状は、例えば、ソフトウェアが解剖学的画像をセグメ
ンテーションする能力によるか、解剖学的及び／又は機能的画像の分解能によるか、アブ
レーション治療の分解能によるか、同定される構造のサイズによるか、又は他の方法によ
り定義され得る。
【０２２１】
　画像マスク方法は、神経構造（例えば、ＧＰ）を検出することに限定されない。画像マ
スク方法は他の小構造、例えば癌の小塊及び／又は組織に隣接するリンパ節の検出に用い
られ得る。
【０２２２】
　任意選択で、１つ以上の管腔、体液及び／又は空気が充満した及び／又は潜在的な腔所
を有する臓器（例えば、膀胱、心臓、胃、腸、大動脈）について画像マスクが生成される
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。任意選択で、画像マスクを生成することにより、管腔及び／又は腔所内ではなく、組織
それ自体における構造（例えば、神経、ＧＰ）が同定される。任意選択で、臓器及び／又
は組織の輪郭、例えば、心腔、胃、膀胱、大動脈、又は他の臓器の内壁が、解剖学的画像
に基づき同定される。任意選択で、画像マスクは解剖学的画像に基づき生成され、神経構
造を同定するための機能的データ内の探索がガイドされる。
【０２２３】
　図面の図２～図４７に示すとおりの本発明の一部の実施形態をより良く理解する目的で
、初めに、図１に示されるとおり哺乳動物（例えば、ヒト）の自律神経系（ＡＮＳ）の解
剖学的構造及び機能が参照される。図１は、ＡＮＳ１０００の構成要素を概略的な形で示
す。見て分かるとおり、ＡＮＳは、神経節神経叢（ＧＰ）とも称される神経節のネットワ
ークを含む。神経節で神経線維が合流し、シナプス結合する。
【０２２４】
　人体は、ホルモン系、中枢神経系及び自律神経系（ＡＮＳ）を含め、いくつかの制御シ
ステムを有する。従来示されるとおり、自律神経系は（ほとんど）意識的には制御されず
、様々な身体機能、例えば生命維持機能を調節する働きをする。例えば、基礎心拍数、呼
吸及び消化は自律神経系によって制御される。一部の分類では、消化に関係する自律神経
系の一部は腸管神経系（ＥＮＳ）と呼ばれる。
【０２２５】
　脊柱１０２は、交感神経及び副交感神経の両方の神経切除を提供する。図示されるとお
り、副交感神経切除１０６は直接臓器１１４まで及び／又は二次神経節１１０まで続く。
交感神経切除は脊髄神経節によって調節され、次に二次神経節１１０又は臓器１１４へと
送り込まれ得る。多くの場合、交感神経及び副交感神経切除は、（例えば、毛様体、腹腔
等の）二次神経節１１０で相互作用する。二次神経節１１０は、臓器（例えば、１１４）
における神経終末に直接接続し得る。ある場合には、中間的な神経節網又は神経節鎖もま
た存在する（図示せず）。
【０２２６】
　ＡＮＳは、概して２つの主要な機能層、即ち、概して興奮性の且つ亢進した反応性及び
制御に関与する交感神経系（ＳＮＳ）と、概して反応性及び制御を弱めることに関与する
副交感神経系（ＰＮＳ）とを含むと考えられる。例えば、心拍数はＳＮＳの活性増加によ
り増加し、ＰＮＳの活性増加により低下する。心臓などの一部の臓器では、ＳＮＳの神経
線維とＰＮＳの神経線維とが特定の神経節で合流する。ＳＮＳ線維及びＰＮＳ線維の両方
を含む神経節は、ＳＮＳの興奮とＰＮＳの興奮との間の均衡を利用してその挙動を決定す
る。
【０２２７】
　ＡＮＳは、求心性線維（神経支配を受ける組織に向かって進む）及び遠心性線維（神経
支配を受ける組織から離れる方に進む）の両方を含む。
【０２２８】
　診断の観点からは、ＡＮＳの活性不良が身体の機能不全、例えば心房細動を引き起こし
得ることが認識されている。さらに、全般的なＡＮＳ緊張が、高血圧などのある種の疾患
に関連すると考えられている。時にＡＮＳの損傷が起こることがあり、例えば移植臓器に
おける臓器不全が引き起こされ得る。
【０２２９】
　治療の観点からは、ＡＮＳの一部をアブレーションすることにより望ましくない状態を
治療するいくつかの例が提案されている。
【０２３０】
　本願全体を通して、用語のＧＰ及び／又は神経節は、神経節とＧＰとを区別することが
困難であり得るため、神経節以外の領域（神経が臓器に達するところなど）を包含してシ
ナプス中心もまた指し得ることが注記される。ある場合には、個々の神経節と複数の神経
節を含むシナプス中心（例えば神経節神経叢）との違いは単に語義上のものであり（例え
ば、異なる当業者は異なる用語を使用する）、及び／又は有意味な医学的重要性はない。
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【０２３１】
　本発明の少なくとも１つの実施形態を詳細に説明する前に、本発明はその適用が必ずし
も以下の記載に示し及び／又は図面及び／又は実施例に説明する構成要素及び／又は方法
の構造詳細及び構成に限定されないことが理解されるべきである。本発明は他の実施形態
が可能であり、又は様々な方法で実施し若しくは実行することが可能である。
【０２３２】
　ここで図２Ａを参照し、この図２Ａは、本発明の一部の実施形態に係る、機能的データ
（例えば、ＳＰＥＣＴデータ）と任意選択で解剖学的データとを組み合わせることにより
生体内ボリュームにおける神経組織を位置特定及び／又は検出及び／又は同定する、例え
ば、イメージング及び／又はマッピングする方法のフローチャートである。ある場合には
、例えば神経構造の位置を表すデータの生成を参照するとき、位置特定、検出及び同定は
同義的に使用されることが注記される。他の場合には、位置特定、検出及び同定は、例え
ば図２Ｂを参照すると、神経構造の位置のデータを生成するプロセスの間は同義的でなく
、この場合、これらの用語はプロセスの異なる段階を表し得る。
【０２３３】
　任意選択で、方法２００は、位置特定された及び／又は検出された神経組織に基づき患
者を治療する方法を含む。任意選択で、方法２００の少なくとも一部のブロックはコンピ
ュータに実装される。任意選択で、少なくとも一部のブロックは操作者により手動で実施
される。また、図３も参照され、この図３は、本発明の一部の実施形態に係る、機能的デ
ータと解剖学的データとを組み合わせることにより生体内ボリュームにおける神経組織及
び／又は他のＡＮＳ成分を位置特定し及び／又は検出するためのシステム５００である。
図２Ａの方法の１つ以上のブロックが図３のシステム５００によって実施され、例えば１
つ以上のモジュール５０２がこの方法の諸部分に対応し得る。任意選択で、システム５０
０又はシステム５００の１つ以上の構成要素は、画像データ処理ユニットである。
【０２３４】
　任意選択で、本方法及び／又はシステムはナビゲーションシステム、例えばＢｉｏｓｅ
ｎｓｅ　Ｗｅｂｓｔｅｒ（登録商標）製のＣＡＲＴＯ（登録商標）システム、及び／又は
Ｓｔ．Ｊｕｄｅ　Ｍｅｄｉｃａｌ（商標）製のＭｅｄｉＧｕｉｄｅ（商標）システムと統
合される。ナビゲーションシステムは、以下の機能の１つ以上を実行し得る：心臓におけ
る電気的活性をマッピングする、アブレーションが実施されたところを示す、アブレーシ
ョンのためマップが到達を指図するところへの（例えば、治療用カテーテルの）ナビゲー
ションを可能にする、マット（ｍａｔ）上に指示されたポイントの周りでＧＰの位置をさ
らに狙うようにナビゲートする。任意選択で、図２Ａの（例えば、治療に関する）方法の
１つ以上のブロックがナビゲーションシステム（例えば、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システ
ム）によって駆動される。治療はナビゲーションシステムを使用して実施され、それによ
り本明細書に記載されるシステム及び／又は方法を用いて同定された神経構造がアブレー
ションされ得る。例えば、本明細書に記載されるシステム及び／又は方法により、標的神
経構造に対応するＣＡＲＴＯ（登録商標）システム空間内の座標が提供される。或いは、
ナビゲーションは、蛍光透視イメージング（又は他のイメージング）下で、機能的及び／
又は解剖学的構造を示すマップに基づき実施される。
【０２３５】
　システム５００は、プロセッサ５０４により実行するための命令を有する１つ以上のモ
ジュール５０２を含み得る。一部の実施形態では、１つ以上のモジュール５０２がプロセ
ッサ５０４内に統合され得る。モジュール５０２は、図２の方法又は本明細書に記載され
る他の方法の１つ以上のブロックを実行するためのプログラム命令を含み得る。モジュー
ル５０２は、メモリ５０６などの非一時的コンピュータ可読媒体に保存され得る。
【０２３６】
　本明細書で使用されるとき、用語「プロセッサ」又は「モジュール」は、１つ又は複数
の入力に関する論理演算を実施する電気回路を含み得る。例えば、かかるプロセッサ／モ
ジュールは、１つ以上の集積回路、マイクロチップ、マイクロコントローラ、マイクロプ
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ロセッサ、中央演算処理装置（ＣＰＵ）の全て又は一部、グラフィック処理装置（ＧＰＵ
）、デジタルシグナルプロセッサ（ＤＳＰ）、フィールドプログラマブルゲートアレイ（
ＦＰＧＡ）又は命令の実行若しくは論理演算の実施に好適な他の回路を含み得る。
【０２３７】
　プロセッサ／モジュールにより実行される命令は、例えば、プロセッサに予めロードさ
れてもよく、又は別個の記憶装置、例えばＲＡＭ、ＲＯＭ、ハードディスク、光ディスク
、磁気媒体、フラッシュメモリ、他の永久メモリ、固定メモリ、又は揮発性メモリ、又は
プロセッサ／モジュール用の命令を保存可能な任意の他の機構（例えば、メモリ５０６）
に保存されてもよい。１つ又は複数のプロセッサ／モジュールは、特定の用途向けにカス
タマイズされてもよく、又は汎用的な用途向けに構成することができ、異なるソフトウェ
アを実行することにより異なる機能を実施し得る。
【０２３８】
　２つ以上のプロセッサが用いられる場合、全てが同様の構成であってもよく、又はそれ
らは互いに電気的に接続又は切断される異なる構成であってもよい。２つ以上のプロセッ
サは別個の回路であっても、又は単一の回路に統合されてもよい。２つ以上のプロセッサ
が使用されるとき、それらは独立して動作するようにも、又は協働して動作するようにも
構成され得る。それらは、電気的、磁気的、光学的、音響的、機械的に又はそれらの相互
作用を可能にする他の手段により結合され得る。
【０２３９】
　任意選択で、１つ以上のプロセッサ５０４は機能的イメージングモダリティ５０８と電
気的に連通している。任意選択で、プロセッサ５０４は解剖学的イメージングモダリティ
５１０と連通している。
【０２４０】
　任意選択で、プロセッサ５０４は、例えば検出された神経組織のデータ及び／又は他の
処理結果を保存するためのデータリポジトリ５１２と電気的に連通している。
【０２４１】
　任意選択で、プロセッサ５０４は、例えば患者の血管系内部でカテーテルをナビゲート
するためのナビゲーションシステム５１４と電気的に連通している。ナビゲーションシス
テム５１４の操作者は、検出された神経組織に基づきカテーテルをナビゲートし得る。任
意選択で、ナビゲーションシステム５１４は心臓用の電気生理学的（ＥＰ）ナビゲーショ
ンシステム、又は身体の他の領域用の別のナビゲーションシステムである。
【０２４２】
　任意選択で、プロセッサ５０４は、１つ以上の出力要素５１６、例えば、グラフィカル
ユーザインターフェース（ＧＵＩ）、画像を表示するためのスクリーン、プリンタ、又は
他の出力デバイスと電気的に連通している。
【０２４３】
　任意選択で、プロセッサ５０４は、１つ以上の入力要素５１８、例えば、キーボード、
マウス、グラフィカルユーザインターフェース（ＧＵＩ）、タッチスクリーン、音声認識
用マイクロホン、又は他の入力デバイスと電気的に連通している。入力要素は、システム
５００の操作者、例えば医師から入力を受け取るように構成され得る。
【０２４４】
　任意選択で、プロセッサ５０４は、ネットワーク５２０、例えば、インターネット、ロ
ーカル院内ネットワーク、分散型臨床ネットワーク、又は他のネットワークと電気的に連
通している。１つ以上のリモートサーバが処理の一部又は全てを実施してもよく、データ
を保存してもよく、更新を提供してもよく、及び／又は遠隔の操作者により使用されても
よい。
【０２４５】
　システム５００の構成要素はまとめて販売されても及び／又は分けて販売されてもよい
。例えば、モジュール５０２は、既存のワークステーションにインストールするための、
例えばネットワーク５２０からダウンロードされ及び／又はメモリ５０６に提供されるソ
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フトウェアとして販売されてもよい。別の例では、プロセッサ５０４、メモリ５０６、及
びモジュール５０２はまとめて、例えばワークステーションとして販売される。別の例で
は、システム一式が販売される。
【０２４６】
　一部の実施形態では、システム５００の構成要素は異なる場所に及び／又は別個のデバ
イスとして提供されてもよく、例えば、検出された神経組織のデータが１つ又は複数のモ
ジュール５０２により入手され、データリポジトリ５１２に保存され、且つナビゲーショ
ンシステム５１４に送られてもよい。検出された神経組織のデータは治療開始前に入手さ
れ得る。
【０２４７】
　本明細書で使用されるとき、機能的データ（例えば、ＳＰＥＣＴデータ）は、好適なＳ
ＰＥＣＴモダリティ、例えば、心電図ゲートＳＰＥＣＴ（ＧＳＰＥＣＴ）モダリティ、Ａ
－ＳＰＥＣＴ、ＳＰＥＣＴ－ＣＴ、及び／又はＳｐｅｃｔｒｕｍ　Ｄｙｎａｍｉｃｓモダ
リティのＤ－ＳＰＥＣＴ（商標）によって捕捉されるＳＰＥＣＴ画像であり得る。これら
のモダリティの仕様書は、参照により本明細書に援用される。
【０２４８】
　本明細書で使用されるとき、神経組織という語句は、神経節（即ち、神経節神経叢、Ｇ
Ｐ）、神経線維、神経シナプス、神経サブシステム、及び／又は臓器特異的神経組織を意
味する。神経サブシステムの例としては、末梢サブシステム、及び／又は自律神経サブシ
ステム、例えば交感及び副交感自律神経サブシステムが挙げられる。臓器特異的神経組織
の例としては、頸動脈小体、大動脈弓、肺、腎臓、脾臓、肝臓、下腸間膜、上腸間膜、筋
肉及び／又は陰茎神経組織を挙げることができる。位置特定又は検出は、機能的データに
基づく画像の再構成を伴い及び／又は伴わずに実施され得ることに留意しなければならな
い。例えば、位置特定又は検出は、機能的データを再構成することによる空間画像の形成
なしに機能的データにおいて造影剤シグネチャを同定することにより実施され得る。それ
にも関わらず、機能的データから再構成された画像を分析して神経組織を位置特定し及び
／又は検出し得る。かかる実施形態において、機能的データは標的神経組織の造影剤シグ
ネチャを同定するように処理され得る。この標的組織シグネチャは、標的神経組織の位置
を示すものであり得る。造影剤シグネチャには、動態学的情報、１つ以上の造影剤の取込
み情報、１つ以上の造影剤の流失情報、及び／又はこれらの１つ以上の組み合わせが含ま
れ得る。標的神経組織シグネチャは、（例えば、画像マスクにより提供されるとおりの）
生体内ボリュームにおけるバックグラウンドと比べて、及び／又は最も可能性の高い位置
、数、及び／又はサイズなどの以前捕捉された機能的データを使用して測定され得る。
【０２４９】
　再び図２Ａを参照すると、任意選択で、２０２において、神経組織の同定に基づき疾患
のスクリーニング、評価及び／又は治療のための患者が選択される。任意選択で、患者は
、患者がＡＮＳの不適切な活性、例えば過剰活性化及び／又は不適切な活性化を受けてい
るという仮説に基づき選択される。任意選択で、患者は、患者がアブレーション又は治療
薬の注射、及び／又はＡＮＳの同定された部分の他の治療法により処置され得るという仮
説に基づき選択される。例えば、患者は、心臓を神経支配するＡＮＳの不適切な活性に続
発する心房細動（ＡＦＩＢ）に罹患していてもよい。患者は、例えば医師により手動で選
択され、及び／又はソフトウェア、例えば患者の電子カルテ内の１つ以上の組入れ基準を
検出するソフトウェアにより自動的に選択されてもよい。
【０２５０】
　任意選択で、２０４において、神経系の検出用（例えば、ＡＮＳの１つ以上の構成要素
－ＧＰなどの同定用）の画像又は他のデータを入手するため、選択された患者がイメージ
ング外来に送られる。
【０２５１】
　任意選択で、２０６において、患者皮膚面及び／又は容積上における患者の生体内ボリ
ューム（例えば、患者臓器）の解剖学的画像、例えば蛍光透視画像を任意選択で含む解剖
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学的データが、例えば、解剖学的イメージングモダリティ（例えば、モダリティ５１０）
、例えば、蛍光透視モダリティ、ＣＴ及び／又は他の解剖学的イメージングモダリティを
使用することにより捕捉され得る。簡略には、解剖学的データという用語は、生体内治療
プローブの位置データ及び／又は生体内治療プローブを使用して集められた位置データを
含み得る。かかる実施形態では、データの組み合わせを使用してリアルタイムで治療がガ
イドされ得る。
【０２５２】
　任意選択で、解剖学的画像は、動的周期中、例えば心周期中の複数フレームを含むよう
に取得される。任意選択で、動的周期、例えば心電図（ＥＣＧ）と相関付けるためさらな
る同期データが収集される。
【０２５３】
　任意選択で、動的周期と相関付けるため収集される同期データは、機能的データの強度
読取り値を組織構造（例えば、心臓壁）とより良好にマッチングさせるために用いられる
。任意選択で、図２Ｂの画像マスク方法が同期データで用いられ得る。任意選択で、単一
の解剖学的画像（周期中のある時点で得られたもの）の場合、モデルにより、検出された
強度点を関連性のある組織点（例えば、隣接する心臓壁）にマイグレーション（ｍｉｇｒ
ａｔｉｏｎ）させることが可能となる。例えば、心臓壁は心周期中に動く。実際にはその
強度が隣接する壁のＧＰに関係していたとしても、機能的データが心腔内に現れ得る。例
えば、セスタミビデータをマイグレーションさせてもよい。セスタミビデータと同時レジ
スタリングされるｍＩＢＧデータをマイグレーションさせてもよい。マイグレーションは
データレジストレーション及び画像構築の両方を提供し得る。
【０２５４】
　任意選択で、２０８において、機能的イメージングモダリティ、例えば機能的イメージ
ングモダリティ５０８によって患者から機能的データが収集される。
【０２５５】
　解剖学的イメージング（ブロック２０６）及び機能的イメージング（ブロック２０８）
は異なる時点で行われてもよく、又は同時に同じ時点で実施されてもよい。
【０２５６】
　任意選択で、機能的及び／又は解剖学的画像は動的周期中、例えば心周期中の複数のフ
レームを含むように取得される。任意選択で、動的周期、例えば心電図（ＥＣＧ）と相関
付けるためさらなる同期データが収集される。
【０２５７】
　患者は、造影剤、例えば放射性トレーサー及び／又は放射性トレーサーの組み合わせ、
例えば放射標識メタヨードベンジルグアニジン（ｍＩＢＧ）及び／又は１つ以上の他の放
射性トレーサーとのその組み合わせ、例えばＴＣとｍＩＢＧ及びＴＬとｍＩＢＧを注入さ
れ得る。例えば、Ｉ－１２３　ｍＩＢＧ、Ｉ－１２４　ｍＩＢＧ、及び／又はＴｃ－９９
ｍテクネチウム（９９ｍＴｃ）セスタミビ（Ｍｉｂｉ）トレーサーとの同時同位体取得用
カクテル。造影剤は特定の標的病的組織、例えば癌性細胞に摂取されて取り込まれ得る。
ｍＩＢＧと他の放射性トレーサーとの組み合わせが、位置特定又はモニタリング又はイメ
ージング情報を提供し得る。
【０２５８】
　１つ以上の放射線検出器を有する機能的モダリティ（例えば、ＳＰＥＣＴ）を使用して
、生体内ボリュームの機能的データ（例えば、ＳＰＥＣＴデータ）、例えばＳＰＥＣＴ画
像が取得され得る。造影剤により、イメージングされた取込み率に従い特定の部位を位置
特定することが可能になり得る。例えば、ｍＩＢＧはアドレナリン作動性神経、例えばＧ
Ｐに対して親和性を有し、Ｓｈａｎｋａｒ　Ｖａｌｌａｂｈａｊｏｓｕｌａ　ｅｔ　ａｌ
．、ＰｈＤ、「放射性ヨウ素化メタヨードベンジルグアニジン（ＭＩＢＧ）：放射化学、
生物学、及び薬理学（Ｒａｄｉｏｉｏｄｉｎａｔｅｄ　Ｍｅｔａｉｏｄｏｂｅｎｚｙｌｇ
ｕａｎｉｄｉｎｅ（ＭＩＢＧ）：Ｒａｄｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，Ｂｉｏｌｏｇｙ，ａｎ
ｄ　Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ）」、Ｓｅｍｉｎ　Ｎｕｃｌ　Ｍｅｄ　４１：３２４－３
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３３（これは参照により本明細書に援用される）を参照されたい。
【０２５９】
　任意選択で、生体内ボリュームのＳＰＥＣＴデータなどの機能的データはＳＰＥＣＴモ
ダリティを使用して取得され得る。ＳＰＥＣＴデータは、一組のコリメータ、例えばスケ
ールディビジョン（ｓｃａｌｅ　ｄｉｖｉｓｉｏｎ：ＳＤ）コリメータを含む例示的ＳＰ
ＥＣＴモダリティを使用して取られ得る。任意選択で、実施例１４について１０～２０個
のコリメータが使用される。任意選択で、ＳＰＥＣＴモダリティ走査パターンは周囲３６
０度にわたり約３６０個の位置を含む。任意選択で、使用される再構成アルゴリズムは、
サブセット化による期待値最大化法（ｏｒｄｅｒｅｄ－ｓｕｂｓｅｔｓ　ｅｘｐｅｃｔａ
ｔｉｏｎ　ｍａｘｉｍｉｚａｔｉｏｎ：ＯＳＥＭ）及び／又は深さ依存分解能補正（ｒｅ
ｓｏｌｕｔｉｏｎ　ｒｅｃｏｖｅｒｙ：ＲＲ）である。任意選択で、ピクセルサイズは約
２．５ミリメートル３～約４．９ｍｍ３である。
【０２６０】
　一部の実施形態では、機能的又は解剖学的データ又は画像は、侵襲的医療手技の開始前
、例えば患者がカテーテル処置室（ＣａｔｈＬａｂ）に入る前に捕捉される。例えば、Ｓ
ＰＥＣＴデータ又は画像は、カテーテル留置プロセスの前にワークステーションに取り込
まれる。
【０２６１】
　機能的データ及び解剖学的データは、医療手技、例えば診断又は治療手技、例えば、こ
こに例えば記載するとおりのカテーテル留置プロセスの最中に取得され得る。
【０２６２】
　任意選択で、機能的データは、個々のトレーサー取込み、全体のトレーサー取込み、ト
レーサー取込み率、血流、血管における血流予備量比、トレーサー流失、周囲平均値を上
回る等の所定の閾値（例えば、静的及び／又は動的閾値）を上回るエリアなどのうちの１
つ以上の指標を提供する。任意選択で、機能的データは数センチメートルの寸法のセグメ
ント毎に生成される。
【０２６３】
　任意選択で、機能的データは、壁に沿って、例えば腔内表面に沿って特定の分解能で再
構成される。それに代えて又は加えて、機能的データは壁の厚さに沿って特定の分解能で
再構成される。これらの２つの分解能は同様であっても又は異なってもよい。
【０２６４】
　任意選択で、機能的データは、約１ｃｍ×１ｃｍ×１ｃｍ又はそれ以上、例えば７ｍｍ
×７ｍｍ×７ｍｍ又はそれ以上、５ｍｍ×５ｍｍ×５ｍｍ又はそれ以上の品質分解能で再
構成される。任意選択で、機能的データは非立方体ボクセル構造で再構成される。任意選
択で、機能的データは、イメージングする物体のモデル（心筋壁の幾何学的形状など）と
整列するボクセル、及び／又はそれらの組み合わせで再構成される。
【０２６５】
　任意選択で、１つ以上のＲＯＩが、機能的データにおいて、例えば機能的データにおけ
るセグメントの暗示及び／又は指示されるｍＩＢＧ取込み、サイズ及び／又は形状に基づ
き、例えば１つ以上の参照アイテム、例えばそれぞれのＲＯＩの所定のモデルとの一致に
基づき、及び／又は心室などの既知の臓器のフィルトレーション（ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ
）により同定される。ＲＯＩの同定に関するさらなる詳細は、本明細書に、例えば図２Ｂ
に関連して記載される。任意選択で１つ以上のＲＯＩが解剖学的画像により、例えば１つ
以上の画像マスクを画定することにより同定される。
【０２６６】
　任意選択で、例えば以下に記載するとおり、例えば解剖学的イメージングデータに基づ
き、ＧＰが位置するそれぞれのＲＯＩに関して放射性トレーサー（例えば、ｍＩＢＧ）の
取込み率が測定され、分析される。ＲＯＩが神経節を含む位置を示す場合、取込みは任意
選択で神経節の生理学的条件に関する指標として用いられる。
【０２６７】
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　一部の実施形態では、心房のエリアにおけるＲＯＩを解剖学的にセグメンテーションす
ることにより、異なる心房取込み活性を個別に分析し、心房の全体としての取込み活性の
みならず、心房における種々のＲＯＩの取込み活性を区別することが可能となり得る。例
えば、解剖学的イメージング源からの解剖学的入力を使用して、ＳＰＥＣＴ画像の種々の
セグメントを種々の臓器又は組織と関連付けることができ、例えば、ＳＰＥＣＴ画像のあ
るセグメントが心房筋壁（例えば、筋層）と関連付けられてもよく、且つＳＰＥＣＴ画像
の別のセグメントが心房心外膜と関連付けられてもよい。本発明の一部の実施形態によれ
ば、１つ又は複数のＲＯＩが１つ以上の神経節を含む。任意選択で、ＲＯＩにおけるモニ
タリング期間中の造影剤の動的挙動が分析され、標的位置を周囲組織と分けるための区別
をもたらす因子が同定される。動的挙動は任意選択で１つ以上の所定のパターン及び／又
は一組の規則とマッチングされ、治療、例えばアブレーションの標的部位が同定され得る
。
【０２６８】
　任意選択で、２１０において、解剖学的データと機能的データとが組み合わされ、例え
ば組み合わせモジュール５０２Ａによる神経組織の位置特定又は検出が可能となり得る。
ＧＰの検出は任意選択である。任意選択で、神経系及び／又は他の構造をイメージングす
るときＧＰの探索はされない。例えば、解剖学的データ及び機能的データを組み合わせる
ことにより、組み合わされた解剖学的－機能的画像が得られてもよく、例えばこの画像は
２つのレイヤー－解剖学的レイヤーと機能的レイヤーとを含み得る。画像は臓器全体又は
その一部分の画像であってもよい。組み合わされた解剖学的－機能的画像又はデータは操
作者に対し、例えば出力要素５１６によって提示され得る。組み合わされた解剖学的－機
能的画像又はデータはさらなる処理のためプロセッサ５０４に送られ－例えば、それによ
りその１つ以上のＡＮＳ成分が同定され得る。
【０２６９】
　任意選択で、２１２において神経節の位置が、例えば位置決定モジュール５０２Ｃによ
り決定される。可能性のある位置が同定され得る。神経節の機能的挙動が抽出され得る。
任意選択で、標的臓器のＡＮＳマップ及び／又は画像が生成される。ＡＮＳマップは１つ
以上のＡＮＳ成分の位置並びに任意選択でサイズ及び活性レベルを含み得る。可能性のあ
る位置を示すため同定された神経組織が解剖学的画像上に提示されてもよく、ＧＰの実際
の位置は不確かであり得るため、代わりにいくつかの別の可能性及び／又は密度マップが
示される。例えば、白黒画像上に色付けされる。ナビゲーションツール（例えば、カテー
テル）に対して座標が提供されてもよい。任意選択で、神経組織の選択された部分が、例
えば、所定の閾値を上回る局所サイズに基づき、局所的機能活性に基づき、及び／又は他
の所定の規則に基づき同定され及び／又は位置決定される。一部の実施形態では、画像そ
れ自体は生成されず、むしろ同定された神経組織のＡＮＳデータ－例えば、同定された神
経組織情報、例えば：位置、サイズ及び／又は活性レベルを含むファイルが生成され得る
。
【０２７０】
　同定されるＧＰの数は、例えば、１、２、３、５、８、１０、又は他の中間の若しくは
より大きい数、又は、２～６、又は３～８、又は４～１０、又は他の範囲である。同定さ
れるＧＰのサイズは、例えば、約２ｍｍ×２ｍｍ×２ｍｍ～約４ｍｍ×４ｍｍ×４ｍｍ、
又は約１ｍｍ×１ｍｍ×１ｍｍ～約３ｍｍ×３ｍｍ×３ｍｍ、又は他のより小さい、中間
の若しくはより大きいサイズである。
【０２７１】
　ＡＮＳ画像又はデータは臓器全体又はその一部分のものであってよい。ＡＮＳ画像又は
データは操作者に対し、例えば出力要素５１６によって提示され得る（又は他の形で提供
され得る）。ＡＮＳ画像又はデータはナビゲーションシステム５１４に送られ及び／又は
さらなる使用のためメモリ５０６に保存され得る。
【０２７２】
　本発明の一部の実施形態によれば、例えば：心房において神経節神経叢（ＧＰ）の位置
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を特定するため機能的データを解剖学的データと組み合わせ得る。これにより、医療手技
をガイドすることが可能となり、例えばそれにより解剖学的構造を使用してカテーテルが
どこに位置するかを示し、及び機能的データを使用して標的を同定し得る。例えば、この
位置特定により、カテーテルの先端に位置するアブレーションユニットの操作のため操作
者をガイドすることが可能となり得る。
【０２７３】
　ここで図２Ｂを参照し、この図２Ｂは、本発明の一部の実施形態における、１つ以上の
ＡＮＳ成分（例えば、神経節）を同定及び／又は位置決定する（ブロック２１２に対応し
得る）ための機能的画像の処理方法のフローチャートである。図２Ｂの方法は１つ又は複
数のＡＮＳ成分の同定及び／又は位置特定に限定されないことに留意しなければならず、
例えば：これは、例えば以下で考察するとおり、画像マスクの適用に基づき機能的及び解
剖学的画像又はデータから他の情報を抽出するために用いられ得る。
【０２７４】
　任意選択で、本方法は機能的画像と解剖学的画像とを組み合わせてもよい（ブロック２
１０に対応し得る）。或いは、解剖学的画像が、ＧＰを含む機能的画像の選択部分を再構
成するための基礎を提供し得る。本方法は、例えば、図３のデータ組み合わせモジュール
５０２Ａ及び／又はプロセッサ５０４、画像データ処理ユニット、又は他のモジュール及
び／又はシステムにより実施され得る。本方法は解剖学的イメージングモダリティからの
画像（これは臓器構造を示すが、ＧＰは十分に詳細には又は全く示さない）を使用して機
能的イメージングモダリティからの画像（これはＡＮＳ成分－例えばＧＰ又は活性レベル
を示し得るが、臓器構造は十分に詳細には又は全く示さない）を再構成し得る。再構成さ
れた機能的画像は、臓器構造上にオーバーレイされたＧＰを示し得る。
【０２７５】
　任意選択で、本方法は、（出力として）ＧＰが位置する一般的領域を提供する。それに
代えて又は加えて、本方法は、ＧＰが位置しない領域を提供する。ＧＰの正確な位置は種
々の患者間で解剖学的に異なり得る。ＧＰの具体的な位置はアブレーション手技中に、例
えば高頻度刺激（ＨＦＳ）を使用して同定され得る。それに代えて又は加えて、本方法は
ＧＰの正確な位置を、例えば座標系を使用して提供する。一部の実施形態では、ＧＰの実
際の位置から本方法により提供されるＧＰの位置までに小さいずれが（例えば、画像のノ
イズ、レジストレーションに起因して）あることもあり、これはアブレーション手技中に
操作者によって修正され得る。
【０２７６】
　任意選択で、機能活性（例えば、ｍＩＢＧ活性）は、予め選択された組織領域において
同定される。画像マスクは、検出されている機能活性に対応する解剖学的画像内の予め選
択された組織領域に基づき画定される。例えば、心臓において、ＧＰは心臓壁内又は近傍
、及び／又は脂肪パッドに位置する。任意選択で、脂肪パッドサイズ及び／又は形状を使
用して探索ウィンドウ及び／又は画像マスクが画定される。ＧＰ検出を伴い又は伴わず、
脂肪パッド内でのｍＩＢＧの分布が目的とされ得る。解剖学的画像について、心臓壁内又
は近傍のＧＰを探すため画像マスクが画定される。次に生成された画像マスクが機能的デ
ータに適用され、マスク内－例えば心臓壁内又は近傍での活性に基づきＧＰが同定される
。
【０２７７】
　任意選択で、再構成は、例えば所定の解剖学図譜に基づき、例えば通常の解剖学的構造
におけるＧＰの位置に基づき、（例えば、ＧＰからの）機能活性が予想される解剖学的領
域が対象とされる。かかるデータは数人の患者から、例えばイメージング及び／又は剖検
切開により収集され得る。
【０２７８】
　任意選択で、画像マスクは、神経、例えば、ＧＰ、シナプス、軸索、神経本体、又は他
の神経構造及び／又は異なる種類の神経の一部又は全ての活性を同定するように画定され
る。画像マスクは異なっても、及び／又は同じであってもよい。
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【０２７９】
　このように、画像マスクは、神経構造を同定する対象を機能的画像及び／又はデータ内
の特定の領域に向けるためのガイドを提供し得る。機能的データ内には強度の領域が多数
あり得るが、ＡＮＳ成分の位置の同定に関連性があるのは－例えば：アブレーションにお
いて用いられることになるのは、そのうちのごく一部のみであり得る。生体臓器及び／又
は組織に対する神経構造の大まかな位置は（例えば、図譜により）既知であり得るが、解
剖学的画像上には視覚化されず、神経構造の探索は、機能的画像上の対応する領域が対象
とされ得る。探索は、関連性のある神経構造を表す強度読取り値の大部分を有する領域に
集中され得る。
【０２８０】
　本方法を用いて、例えば本明細書に記載されるとおり、体の異なる位置（組織、臓器）
における異なる種類のＧＰが検出され得る。
【０２８１】
　本方法は、目的の領域内で計算を実施して神経組織を同定するため、システムパフォー
マンスを改善し得る。神経組織のない領域では計算の実施は不要であり得る。
【０２８２】
　本方法は患者の放射線被曝を低減し得る。イメージングする神経組織を含む領域にさら
なる放射線を加え、そうした領域においてより高い分解能を提供し得る。神経組織を含ま
ない領域に対しては、加えられる放射線を少なくすることができる。
【０２８３】
　本方法は分析結果及び／又は画像を改善し得る。選択された領域内の神経組織が分析及
び／又はイメージングされ得る。選択された領域外にある神経組織は分析及び／又はイメ
ージングされないことになり得る。選択された領域外の神経組織による干渉及び／又は画
像の複雑さが低減され又は防止され得る。このように、患者の医学的状態に寄与しない神
経組織及び／又はアブレーション療法の標的でない神経組織は、さらなる分析から除外さ
れ得る。或いは、非標的神経組織は、アブレーションの標的にされる神経組織とは別に同
定され得る。
【０２８４】
　任意選択で、４８０２において、機能的イメージングモダリティデータ及び／又は画像
、例えばＤ－ＳＰＥＣＴ画像又は他の画像が受け取られる。これらの画像は身体部位、例
えば、胴部、腹部、心臓、又は他の身体部位（例えば、走査プロトコルに基づく）の画像
であり得る。身体部分には、イメージングする神経組織及び／又は神経支配を受ける臓器
、例えば心臓、腸又は他の臓器のＧＰが含まれる。任意選択で、機能的画像は、例えば放
射性トレーサー（例えば、ｍＩＢＧ）の取込みから神経組織（例えば、ＧＰ）を表す活性
の領域を含む。
【０２８５】
　任意選択で、神経活性が予想される領域、及び神経活性が予想されない領域を有する身
体部位から機能的データが収集される。例えば、心臓をイメージングする間、心臓壁及び
／又は周囲組織からは神経活性を表すデータが予想され、中空の腔（血液が含まれる）の
内部からは神経活性が予想されない。心腔の内部に対応するエリアからは、活性が予想さ
れないとしてもノイズを受け取り得る。任意選択で、このノイズは、対応する解剖学的画
像に基づき（例えば、画像レジストレーション後に）機能的データから除去される。任意
選択で、血液（又は他の体液）で充満した腔内及び／又は管内のノイズを表す強度が除去
される。例えば、心腔及び／又は周囲の血管に対応する機能的データの強度読取り値が、
例えば機能的画像に１つ以上の画像マスクを適用することにより除去される。
【０２８６】
　任意選択で、４８０４において、画像から解剖学的領域が抽出される。任意選択で、組
織（これは神経構造を含み得る）が中空の空間（これは神経構造を含まず、体液を含み得
る）と分けられる。例えば、心臓のイメージングには、左心室（ＬＶ）の壁が抽出され得
る。それに代えて又は加えて、ＬＶ内の中空の空間が抽出され得る。抽出された領域は、
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例えばＬＶ内部の中空の腔を含むＬＶではなく、ＬＶ壁を形成する組織層などの組織の層
であり得ることが注記される。例えば、腎臓のイメージングには、腎動脈の壁が抽出され
てもよく、及び／又は動脈の内部が抽出されてもよい。他の臓器をイメージングする場合
、その臓器の主要な部分が選択され得る。
【０２８７】
　任意選択で、４８０６において、画像から１つ以上のレジストレーションキューが抽出
される。レジストレーションキューは、目的の臓器、及び／又は周囲の解剖学的構造、例
えば、ＬＶ軸、肝臓、心臓中隔、ＲＶ、胴部からのものであってもよい。レジストレーシ
ョンキューを使用して解剖学的画像を機能的画像とマッチングさせ、及び／又は生理学的
周期（例えば、心周期）の間の解剖学的画像をマッチングさせ得る。
【０２８８】
　任意選択で、４８０８において、解剖学的画像モダリティデータ及び／又は画像が、例
えば、ＣＴ、ＭＲＩ、３Ｄ　ＵＳ、２Ｄ　ＵＳ、又は他のモダリティから受け取られる。
解剖学的画像は、神経組織（例えば、ＧＰ）の神経支配を受ける組織及び／又は臓器の構
造を表す。解剖学的画像は、神経組織（例えば、ＧＰ）の位置に対応する組織及び／又は
臓器構造を表す。解剖学的画像は、イメージングされる同じ神経組織及び／又は同じ神経
支配を受ける臓器を含み得る。
【０２８９】
　或いは、患者に個別化されていない解剖学的データが、例えば一般的な解剖学的モデル
から受け取られる。
【０２９０】
　任意選択で、解剖学的イメージングモダリティからの解剖学的データを受け取ることに
より、患者の体のある領域の解剖学的画像が再構成される。任意選択で、この領域は、標
的神経組織に隣接する少なくとも１つの体内部位の一部分を含む。
【０２９１】
　解剖学的画像及び機能的画像は、同定及び／又は位置特定のためのＧＰを含む対応する
身体領域を表す。例えば、両方のモダリティが、心臓、腎臓、又は他の臓器の写真を撮影
し得る。
【０２９２】
　例えば、心臓のＧＰのイメージングには、心臓の解剖学的画像及び／又は機能的画像が
入手される。例えば、腎臓のＧＰのイメージングには、腎臓、腎動脈及び／又は大動脈の
解剖学的画像及び／又は機能的画像が入手される。
【０２９３】
　任意選択で、４８１０において、動的周期中の異なる時点に対応する画像が抽出される
及び又は取得される。例えば、心臓については、心周期に従い、例えば拡張末期容積（Ｅ
ＤＶ）及び／又は収縮末期容積（ＥＳＶ）の画像が抽出される。別の例において、膀胱に
ついては、充満した膀胱及び排尿時膀胱の画像が抽出され得る。
【０２９４】
　平均画像が計算されてもよく、例えば、（ＥＤＶ＋ＥＳＶ）／２。
【０２９５】
　任意選択で、４８１２において、１つ以上の画像がセグメンテーションされる。セグメ
ンテーションは完全に自動であってもよく、及び／又は手動のユーザ介入が必要であって
もよい。
【０２９６】
　任意選択で、４８１４において、解剖学的領域が抽出される。任意選択で、この解剖学
的領域は、４８０４で抽出された解剖学的領域に対応する。任意選択で、この解剖学的領
域は、ブロック４８１２のセグメンテーション画像から抽出される。
【０２９７】
　任意選択で、４８１６において、画像から１つ以上のレジストレーションキューが抽出
される。レジストレーションキューは、目的の臓器、及び／又は周囲の解剖学的構造、例
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えば、ＬＶ軸、肝臓、心臓中隔、ＲＶ、胴部からのものであってもよい。
【０２９８】
　任意選択で、４８１８において、機能的画像又はデータと解剖学的画像又はデータとが
レジスタリングされる。任意選択で、画像は、ブロック４８０４及び４８１４の抽出され
た解剖学的領域の位置合わせに基づきレジスタリングされる。レジストレーションは手動
、自動及び／又は半自動で実施され得る。
【０２９９】
　任意選択で、レジストレーションは臓器の動力学、例えば心臓の動きを考慮に入れるよ
うに実施される。例えば、動的周期中の解剖学的画像が互いに位置合わせされてもよく、
及び／又は機能的データが動的動きに合わせて補正されてもよく、例えば、心腔内の強度
読取り値が、隣接する動いている心臓壁に合わせて補正されてもよい。
【０３００】
　任意選択で、４８２０において、解剖学的画像及び／又はデータに基づき画像マスクが
生成される。任意選択で、画像マスクは、神経組織の処理及び／又は画像表示の対象を、
画像マスク内に位置する画像の特定の位置に向けさせる。例えば、適用された画像マスク
のボリューム内においてＧＰが表示及び／又は処理される。画像マスクのボリューム外に
あるＧＰは、処理及び／又は表示されなくてもよい。画像マスクのボリューム外にあるＧ
Ｐは、画像マスク内部にあるＧＰと別様に処理及び／又は表示され得る。
【０３０１】
　任意選択で、解剖学的画像は、少なくとも１つの体内部位、例えば心腔壁の寸法に対応
する画像マスクを生成するように処理される。例えば、特定の患者の体内部位の寸法が計
算され、それを使用してマスクが画定され得る。
【０３０２】
　任意選択で、画像マスクは、中空の腔を取り囲む組織について選択及び／又は画定され
、例えば、画像マスクは心腔壁の形状に基づき画定され、腔内の中空領域を含まず、画像
マスクは動脈壁の形状に基づき、動脈内の中空領域を含まず、画像マスクは膀胱壁の形状
に基づき、膀胱内の中空領域を含まない。神経構造は、画像マスクにより画定される組織
内に存在し得るが、中空の空間内（体液、例えば、血液、尿又は他の体液が充満していて
もよい）には存在しない可能性があることが注記される。画像マスクは、目的の臓器を取
り囲む組織を含み得る。
【０３０３】
　画像マスクは、例えば、画像セグメンテーションに基づくか（例えば、システムが画像
をセグメンテーションする能力に従う）、組織型（例えば、筋肉組織対結合組織）に基づ
くか、臓器サイズに基づくか、臓器内の部分構造（例えば、心腔、肝葉、腎臓の一部分）
に基づくか、又は他の方法に基づき画定される。
【０３０４】
　異なる組織型及び／又は臓器内の異なる位置のＧＰに対して異なる画像マスクが生成さ
れ得る。例えば、心外膜内のＧＰに対して一組の画像マスクが生成される。心筋内のＧＰ
（例えば、ＧＰ）に対して別の一組の画像マスクが生成され得る。脂肪パッドについて画
像マスクが生成されてもよい。
【０３０５】
　画像マスクは、解剖学的画像内で組織及び／又は臓器部分に基づき選択された形状及び
／又はサイズを有する２Ｄ及び／又は３Ｄボリュームであってもよい。画像マスクは、イ
メージングする１つ又は複数の神経組織（例えば、ＧＰ）を含むと考えられる解剖学的部
位に対応し、例えば、４つの心腔の壁に対応し、腸壁、膀胱壁、腎動脈、腎動脈の大動脈
分枝領域、腎臓、又は他の構造に対応し得る。いくつかの例において、画像マスクは、心
臓の心外膜組織及び／又は心筋組織内におけるＧＰを含むように生成され得る。別の例に
おいて、画像マスクは、大動脈－腎動脈接合部における腎臓を神経支配するＧＰを含むよ
うに生成され得る。ＧＰは多くの場合に解剖学的画像上に見えないため、画像マスクはＧ
Ｐの（例えば、通常の患者の解剖学）推定位置に基づき生成されることが注記される。画
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像マスクは、ＧＰの推定位置に基づき、及び解剖学的画像から推測され得るとおりの体内
部位の寸法に基づき生成され得る。
【０３０６】
　任意選択で、生成された画像マスクは解剖学的画像のセグメントに対応する。例えば、
心臓はいくつかの心腔壁（例えばアブレーションのためのＧＰを有するもの）にセグメン
テーションされ、生成される画像マスクは目的の心腔壁に対応する。
【０３０７】
　例えば、各心腔の壁について第１の画像マスクが生成される。ある種の画像（例えば、
ＣＴ）では、小さい内腔ほど、その厚さの測定が困難になり得ることが注記される。その
ような場合、各内腔の第１の画像マスクの厚さはＬＶなどの測定可能な解剖学的領域に基
づき得る。或いは、内腔の厚さが別のイメージングモダリティ（例えば、ＵＳ、ＭＲＩ）
を用いて測定され、及び／又は推定される。測定は解剖学的画像を使用して実施されても
よく、例えば、画像マスクの厚さはＣＴ画像上で測定するときのＬＶの厚さに基づき得る
。次にＬＶ測定値に基づきその内腔の例示的画像マスク厚さが推定されてもよく、例えば
：ＬＶ、右心室（ＲＶ）、右心房（ＲＡ）及び左心房（ＬＡ）の画像マスクは０．３～０
．５×ＬＶ厚さである。或いは、例えば乗算係数は、０．３、０．７、１．２、１．５、
２．０、又は他の、より小さい、中間の又はより大きい値であり得る。ＧＰを探索するゾ
ーンは、壁から測った及び／又はｍｍ単位のＬＶ厚さの関数であってもよい。
【０３０８】
　異なる壁が異なるマスクとなる。画像マスクはＧＰ及び／又は周囲組織を含むように位
置決めされ得る。画像マスクは壁の中心に置かれてもよく、又は壁の一端の方に位置決め
されてもよい。例えば、心外膜ＧＰの探索には、マスクは壁の外縁にあり得る。心筋ＧＰ
の探索には、マスクは中央にあり得る。
【０３０９】
　任意選択で、画像マスクはテンプレートに基づき生成及び／又は適用される。テンプレ
ートは以下を定義し得る：神経支配を受ける臓器（又は組織）の位置及び／又は神経支配
を受ける臓器内及び／又はその近傍、臓器外部のＧＰの位置。テンプレートは、例えば体
の組織及び／又は臓器に神経構造を位置付ける所定の解剖学図譜に基づき生成され得る。
【０３１０】
　任意選択で、生成された画像マスクは互いに隣接する。それに代えて又は加えて、生成
された画像マスクは互いに重なり合う。それに代えて又は加えて生成された画像マスクは
互いに離間されている。テンプレートは、心臓壁から約１ｍｍより大きい距離、又は約２
ｍｍ、又は約３ｍｍ、又はそれ以上離れてＧＰの位置を定義し得る。
【０３１１】
　任意選択で、生成された画像マスクは互いに隣接し、例えば、それによりＧＰの探索に
おいて広いエリアが網羅される。それに代えて又は加えて、生成された画像マスクが互い
にオーバーレイされ、例えば、それによりＧＰと組織型との、及び／又は心臓などの動い
ている臓器においてＧＰを同定する際のマッチングが改善する。それに代えて又は加えて
、生成された画像マスクが互いに離間される。例えば、異なるエリアでＧＰを探索すると
き、例えば、それによりエリア間での誤った同定が防止される。
【０３１２】
　任意選択で、４８２２において、画像マスクが機能的画像に適用される。それに代えて
又は加えて、画像マスクは機能データに適用される。それに代えて又は加えて、画像マス
クは、組み合わされた機能的及び解剖学的画像及び／又はデータ、例えばオーバーレイ画
像に適用される。
【０３１３】
　任意選択で、画像マスクはレジストレーションプロセス（ブロック４８１８）に基づき
適用される。解剖学的情報が、選択された画像マスクを使用して機能的画像内のＧＰに関
するデータを選択的に再構成するためのガイドとして働く。画像マスクは、１つ又は複数
の神経組織を有する解剖学的構造を含むように画像と相関付けられ得る。適用は、例えば
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共通の座標系に基づき適用される画像レジストレーションに基づき得る。画像マスクは、
神経組織を含む特定のタイプの組織に適用され得る。例えば、画像マスクは心臓の心外膜
に適用され得る。画像マスクは、その内表面を腔壁の心外膜表面と整列させるように適用
されてもよく、腔を囲む心外膜空間を画像マスクが包含することになる。
【０３１４】
　任意選択で、生成された画像マスクは、標的神経組織を描出する機能的画像の再構成を
ガイドするため機能的データと相関付けられる。
【０３１５】
　任意選択で、４８２４において、適用された画像マスク空間内で機能活性が計算される
。任意選択で、機能活性平均値が計算される。任意選択で、機能活性の標準偏差が計算さ
れる。心臓例については、機能活性は各心腔に関して個別に計算され、及び心臓全体に関
して計算される。心腔の活性平均値はＡ１ＬＶ、Ａ１ＲＶ、Ａ１ＬＡ、Ａ１ＲＡにより表
され得る。心臓の活性平均値はＡ１Ｈにより表され得る。活性の標準偏差はＳＤ１ＬＶ、
ＳＤ１ＲＶ、ＳＤ１ＬＡ、ＳＤ１ＲＡ、ＳＤ１Ｈにより表され得る。任意選択で、機能的
画像又はデータ全体について平均活性及び／又は標準偏差が計算され得る。任意選択で、
平均活性及び／又は標準偏差は、例えば同じ患者の以前のイメージングに基づいたり、「
正常な」患者の活性に基づいたりする等して予め設定され得る。
【０３１６】
　任意選択で、４８２６において、４８２０、４８２２及び／又は４８２４の１つ以上が
繰り返される。或いは、４８２０、４８２２、４８２４、４８２８、４８３０、４８３２
、４８３４、４８３６及び／又は４８３８の１つ以上が繰り返される。或いは、図４２Ｂ
の全てのブロックのうちの１つ以上が繰り返される。任意選択で、別の解剖学的部位（例
えば、別の心腔、別の組織層）、任意選択で神経組織を含む別の組織型について、さらな
る画像マスクが生成される。任意選択で、先に分析された解剖学的部位の近傍にある及び
／又はそれに隣接する解剖学的組織及び／又は解剖学的部位について、さらなる画像マス
クが生成される。異なる画像マスクを生成し、次に共に適用することにより、臓器を神経
支配する１つ又は複数のＧＰが同定され得る。例えば、異なるタイプのＧＰは異なる組織
を神経支配し得る。或いは、異なる画像マスクを個別に処理することにより、例えば、（
例えば臓器の異なる組織内に位置する）異なるＧＰが区別される。
【０３１７】
　それに代えて又は加えて、任意選択で動的周期（例えば心周期）の画像毎に、異なる時
間フレームの画像マスクが生成される。マスクは動的であってもよい。マスクは、時間レ
ジストレーション後、時間の経過に伴い変化してもよい。任意選択で、マスクは時空間マ
スクである。動的画像マスクが周期中の目的の解剖学的領域と相関付けられ得る。例えば
、画像マスクは心周期の間の心臓に伴い動き、しかし同じ相対位置を維持し得る。例えば
、ＬＶ壁に適用される画像マスクは心臓の収縮及び弛緩に伴い前後に動き（及び／又は大
きくなったり小さくなったりし）、しかしＬＶ壁に対する相対位置は維持する。
【０３１８】
　それに代えて又は加えて、解剖学的画像及び機能的画像の両方について画像マスクが生
成される。例えば、画像マスクは組み合わされた及び／又はレジスタリングされた画像（
これは単一の画像を形成し得るか、又は２つの別個の（任意選択でリンクした画像）を形
成し得る）に基づき生成される。
【０３１９】
　任意選択で、解剖学的画像は周期性の生理学的過程（例えば、心周期、排尿、腸蠕動）
の間に入手される。任意選択で、生理学的過程の間に入手される異なる画像について、異
なる時空間画像マスクが選択される。任意選択で、異なる時空間画像マスクが生理学的過
程と、組織の同じ位置が対応するように同期される。このようにして、生理学的過程の間
に組織が動くことに伴う組織の位置が維持され得る。
【０３２０】
　例えば、４８２０（繰り返し）においてさらなる画像マスクが生成され、心筋内の神経



(40) JP 6470185 B2 2019.2.13

10

20

30

40

50

組織が検出される。心筋マスクのサイズ及び／又は形状は心外膜マスクのサイズ及び／又
は形状と異なり得るとともに、心臓内の異なる領域に対応し得る。例えば、心外膜画像マ
スクは腔壁の心外膜表面と位置合わせされてもよく、従ってマスクは、心腔を包含する心
外膜（ｅｐｉｃａｄｉａｌ）空間を含み得る。心筋画像マスクは各心腔の壁を包含し得る
。
【０３２１】
　例示的心筋画像マスク厚さとしては、以下が挙げられる：ＬＶの画像マスクについて１
．２×ＬＶ厚さ、ＲＶについて０．７×ＬＶ厚さ、ＲＡについて０．４×ＬＶ厚さ、ＬＡ
について０．４×ＬＶ厚さ、又は（各厚さについての）他の乗算係数、例えば、０．４、
０．７、１．０、１．２、１．５、又は他のより小さい、中間の又はより大きい値。
【０３２２】
　別の例において、神経構造は中隔内に同定される。中隔について画像マスクが作成され
得る。
【０３２３】
　例えば、４８２２（繰り返し）において画像に画像マスクが適用され、心筋が相関付け
られ及び／又は含められる。
【０３２４】
　例えば、４８２４（繰り返し）において心筋画像マスクに関して機能活性の平均値及び
／又は標準偏差が計算され得る。心腔の活性平均値はＡ２ＬＶ、Ａ２ＲＶ、Ａ２ＬＡ、Ａ
２ＲＡにより表され得る。心臓の平均活性はＡ２Ｈにより表され得る。活性の標準偏差は
ＳＤ２ＬＶ、ＳＤ２ＲＶ、ＳＤ２ＬＡ、ＳＤ２ＲＡ、ＳＤ２Ｈにより表され得る。
【０３２５】
　任意選択で、計算された活性レベルは、例えば、体のある点又はボリュームに対して、
画像マスク空間内のある点又はボリュームに対して、又は他の方法で正規化される。正規
化は、例えば隔膜内のＧＰの同定を可能にし得る。
【０３２６】
　任意選択で、４８２８において、適用された画像マスク空間内でＧＰが同定される。「
ＧＰ」という用語は議論を簡単にするために使用され、本方法が、１つ又は複数のＡＮＳ
成分の同定又は神経活性に関する他の情報、若しくは他の組織の抽出若しくは同定に適用
され得ることに留意しなければならない。それに代えて又は加えて、臓器ボリューム及び
／又は近傍組織内でＧＰが同定される。任意選択で、組み合わされて、全ての同定された
ＧＰ、例えば臓器内で同定されたＧＰの単一画像にされる、複数の異なる画像マスク内に
同定されたＧＰ。それに代えて又は加えて、時間の経過に伴う複数のフレームの対応する
画像マスク（例えば、心周期の間におけるＬＶ心筋の全ての画像マスク）内に同定された
ＧＰが組み合わされる。
【０３２７】
　任意選択で、ＧＰは、画像マスクの位置及び／又はサイズ及び／又は形状を調整するこ
とにより同定される。任意選択で、画像マスクは対応する解剖学的画像に基づき調整され
る。任意選択で、画像マスクは、ＧＰを物理的に含まない領域を除外するように調整され
る。任意選択で、調整された画像マスクの代わりに、及び／又はそれに加えて、及び／又
はそれに基づき機能的データが調整される。例えば、神経構造を含まない可能性のある解
剖学的領域、例えば、心腔及び／又は血管などの中空の（例えば、体液が充満している）
空間の内部から得られる機能的強度データ。心腔それ自体は神経を含まないこともある。
心腔において（例えば心臓壁に隣接して）強度読取り値が検出されるとき、画像データ及
び／又は画像マスクがそれらの強度読取り値の推定位置を反映するように調整され得る。
マスク調整は、例えば、解剖学的画像データと機能的画像データとの間のレジストレーシ
ョンが不正確及び／又は不完全であるとき必要となり得る。例えば、解剖学的画像データ
と機能的画像データとが異なる角度で入手されている。
【０３２８】
　任意選択で、画像マスク及び／又は臓器ボリューム内のＧＰの位置が決定される。ある
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ＧＰの別のＧＰに対する相対位置が、例えば２Ｄ及び／又は３Ｄで計算されてもよい。
【０３２９】
　任意選択で、ＧＰが共に組み合わされてＡＮＳマップ（又はＡＮＳ）データとされる。
任意選択で、ＧＰ間の接続性が決定される。接続しているＧＰは同じ画像マスク内にあっ
ても、異なる空間的位置にある異なる画像マスク内にあっても、及び／又は異なる時点に
おける（しかし同じ対応する位置にある）異なる画像マスク内にあってもよい。任意選択
で、ＧＰ間の空間的関係が決定される。例えば、第１のＧＰの第２のＧＰの位置に対する
相対位置。
【０３３０】
　任意選択で、極度の活性のエリアが同定される。例えば、心外膜ＧＰ（ＥＧＰ）及び／
又は心筋ＧＰ（ＭＧＰ）が極度のｍＩＢＧ活性に基づき同定される。
【０３３１】
　任意選択で、ＧＰは１つ以上の所定の閾値及び／又は規則に基づき同定される。任意選
択で、ＧＰはサイズに基づき同定される。それに代えて又は加えて、ＧＰは、平均活性及
び／又は周囲の活性と比べた活性レベルに基づき同定される。それに代えて又は加えて、
ＧＰはＧＰ間の接続性に基づき同定される。
【０３３２】
　任意選択で、ＧＰは、少なくとも約４×４×４ミリメートル（ｍｍ）（例えば、ＥＧＰ
について）、又は約２×２×２ｍｍ（例えば、ＭＧＰについて）のサイズの物体として同
定され得る。それに代えて又は加えて、ＧＰは、同じ画像マスクにおいて特定の領域の計
算された活性（例えば、画像強度）を周囲の活性と比較することにより同定され得る。
それに代えて又は加えて、ＧＰは、画像マスク内の計算された活性（例えば、画像強度）
を別の画像マスクの活性と比較することにより同定され得る。例えば、ＥＧＰは、ＥＧＰ
の総活性が標準偏差（ＳＤ１及び／又はＳＤ２）の所定の倍数だけ平均活性（Ａ１及び／
又はＡ２）を上回る、及び／又はその周囲の隣接する活性が（例えば、容積について相関
付けられる）ＥＧＰ活性の半分未満であるという規則を満たすものとして同定され得る。
任意選択で、使用者は所定の倍数を選択及び／又は変更し得る。例えば、ＭＧＰは、ＭＧ
Ｐの総活性が標準偏差（ＳＤ１及び／又はＳＤ２）の別の所定の倍数だけ平均活性（Ａ１
及び／又はＡ２）を上回る、及び／又はその周囲の隣接する活性が（例えば、容積につい
て相関付けられる）ＭＧＰ活性の半分未満であるという規則を満たすものとして同定され
得る。任意選択で、使用者は所定の倍数を選択及び／又は変更し得る。
【０３３３】
　任意選択で、ＧＰの同定はフレーム毎、任意選択で動的周期（例えば、心周期）のフレ
ーム毎に実施される。
【０３３４】
　任意選択で、同定された１つ又は複数のＧＰは、組織型と自動的に関係付けられる。任
意選択で、同定された１つ又は複数のＧＰは、適用された画像マスクに基づき組織型と関
係付けられる。それに代えて又は加えて、同定された１つ又は複数のＧＰは強度読取り値
の特徴に基づき組織型と関係付けられ、例えば、大きいサイズ（大きいＧＰを表す）は特
定の組織においてのみ見出され得る。任意選択で、異なるタイプのＧＰが異なる組織と関
係付けられる。例えば、心筋ＧＰは心筋と関係付けられ及び／又は心外膜ＧＰは心外膜と
関係付けられる。
【０３３５】
　任意選択で、４８３０において、同定されたＧＰの１つ以上のパラメータ（本明細書で
はＧＰパラメータとも呼ばれる）が計算される。パラメータの例としては以下が挙げられ
る：平均サイズ、特異的活性（例えば、ＧＰのボクセル当たりのカウント／対応する画像
マスクボリュームにおける平均カウント）、パワースペクトル（例えば、１Ｈｚ未満のパ
ワー、１～５Ｈｚのパワー、高周波と低周波との比）、正規化パワースペクトル、ＧＰ接
続マップ（例えば、異なるＧＰ間の接続性及び相互作用）、所定面積当たりのＧＰの数（
例えば、ＧＰ密度数／平方センチメートル）。
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【０３３６】
　例えば、同定されたＥＧＰについて、以下のパラメータの１つ以上が計算され得る：Ｅ
ＧＰサイズ、ＥＧＰ特異的活性、ＥＰＧパワースペクトルグラフ、ＥＧＰ正規化パワース
ペクトル（即ち、種々の周波数におけるＥＧＰパワーから心筋画像マスク空間からの総カ
ウントのパワーを引いた差）、ＥＧＰ接続マップ。
【０３３７】
　例えば、同定されたＭＧＰについて、以下の１つ以上のパラメータが計算され得る：あ
るエリア中のＭＧＰ数及び各所定エリア（例えば、マーシャルの靱帯、左下ＬＡ壁、右下
ＬＡ壁、他のエリア）の平均サイズ、ＭＧＰ特異的活性、ＭＧＰパワースペクトル、ＭＧ
Ｐ正規化パワースペクトル（即ち、種々の周波数におけるＭＧＰパワーから心筋画像マス
ク空間からの総カウントのパワーを引いた差）。
【０３３８】
　任意選択で、ＧＰパラメータの計算はフレーム毎、任意選択で動的周期（例えば、心周
期）のフレーム毎に実施される。
【０３３９】
　任意選択で、４８３２において、計算されたパラメータ及び／又は他のパラメータが正
規化され得る。正規化は本方法の１つ以上のブロックで、例えば、機能的画像及び／又は
解剖学的画像の取得中及び／又は取得後、機能活性の計算時、ＧＰの同定時、ＧＰのパラ
メータの計算時、経時的なデータ比較時、又は他のブロックで行われ得る。
【０３４０】
　１つ以上の正規化技法の例としては、以下が挙げられる：生データ、生データを、略同
じ時点で取得された既知の一定の解剖学的位置における生データ値（例えば、患者の縦隔
におけるトレーサーの活性）で除したもの、正常な患者データセットに対する正規化、一
連の取得における最初又は最後の画像取得時の活性の値に対する正規化、異なる生理学的
状態（例えば、安静、ストレス）で取得された値に対する正規化、上記の一部又は全ての
組み合わせ、及び／又は他の方法。
【０３４１】
　或いは、４８３２の正規化は、代わりに及び／又は加えて、このプロセスの別のブロッ
クの前、例えば、ブロック４８２８でＧＰが同定される前に実施される。正規化は、１つ
又は複数のＧＰを同定する助けとなり得る。例えば、局所領域における活性レベル（例え
ばｍＩＢＧレベル）が、臓器ボリューム全体にわたる、画像マスク空間内の及び／又は所
定の閾値に対する平均及び／又は標準偏差と比較される。
【０３４２】
　それに代えて又は加えて、計算されたデータ（例えばブロック４８２４、４８２８、４
８３０）及び／又は測定された機能的強度が感度に関して補正される。任意選択で、感度
補正は各画像マスク内で及び／又は関連する画像マスクにおいて実施される。例えば、エ
リアによっては放射性薬剤の取込みに対して比較的高い感度を有し得ることもあれば、放
射性薬剤の取込みに対して比較的低い感度を有し得ることもある。任意選択で、解剖学的
データが感度と相関付けられる。任意選択で、画像マスクが異なる感度レベルに基づき生
成され（ブロック４８２０）、例えば、より高感度の神経構造についてある一組の画像マ
スクが生成され、及びより低感度の神経構造について別の一組の画像マスクが生成される
。任意選択で、異なる感度は共通のベースラインに対して正規化される。
【０３４３】
　それに代えて又は加えて、機能的データの測定値が正規化され、例えば、放射性薬剤の
取込みの測定値が患者における対応する化学物質のレベルに対して正規化される。任意選
択で、同定されているＧＰの活性レベルに従い強度測定値が正規化される。任意選択で、
ＧＰの活性を表す測定値が取られる。例えば、ｍＩＢＧの場合、測定値は患者のノルエピ
ネフリン（ＮＥ）（及び／又はアドレナリン及び／又はエピネフリン）のレベルに対して
正規化され得る。例えば、血中（例えば、血液試料による）、尿中、又は他の体液中のＮ
Ｅのレベルが測定される。この測定されたＮＥに基づき、取り込まれたｍＩＢＧの強度が
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正規化される。それに加えて又は代えて、ｍＩＢＧ測定値は、（例えば、ｍＩＢＧの注入
からの）ｍＩＢＧの経時的な崩壊関数に対して正規化されてもよい。別の例では、非化学
的方法により活性のレベルが測定される。例えば、心臓ストレス試験中に（例えば、ＥＣ
Ｇ測定値、心拍数、心拍出量、又は他の測定値に基づき）取られた測定値に基づきｍＩＢ
Ｇの正規化が実施される。これらの測定値は、同定されるＧＰの活性レベルと（例えば、
表、数学的方程式、又は他の方法によって）相関付けられ得る。
【０３４４】
　任意選択で、４８３４において、データが経時的に比較される。ＧＰパラメータの経時
的変化が同定される。任意選択で、異なる取得時点間のパラメータ計算値の動的変化が決
定される。例えば、注入から注入６時間後まで、この時間ウィンドウの間に画像取得を数
回繰り返すことにより、ＧＰ（例えば、ＥＧＰ）活性の経時的変化が計算され得る。機能
的画像はトレーサー注入後２回以上取得され得る。
【０３４５】
　任意選択で、４８３６において、機能的データ及び／又は画像に適用されたマスクに基
づき機能的画像が再構成される。それに代えて又は加えて、組み合わされた機能的及び解
剖学的データ及び／又は画像に適用されたマスクに基づき画像が再構成される。再構成さ
れた画像は、同定された１つ又は複数のＧＰを、例えば強度が高い領域として含み得る。
再構成画像は解剖学的画像上にオーバーレイされてもよく、１つ又は複数のＧＰの物理的
位置が示され得る。
【０３４６】
　それに代えて又は加えて、機能的画像内の１つ又は複数のＧＰの特徴が再構成される。
再構成は画像マスクにより指図される。
【０３４７】
　任意選択で、４８３８において、計算結果（例えば、ブロック４８２８、４８３０、４
８３２、４８３４）及び／又は再構成画像（ブロック４８３６）が、操作者に対して提示
のため提供されるか又は他の形で提供される。例えば、医師に向けてモニタ上に提示され
る。それに加えて又は代えて、計算結果及び／又は再構成画像は、さらなる使用（例えば
、診断）のためメモリに保存され得る。これらの計算結果は、（例えば、ブロック２１６
を参照して記載されるとおりの）患者の診断及び／又は（例えば、ブロック２２８を参照
して記載されるとおりの）治療のガイドに役立ち得る。
【０３４８】
　任意選択で、結果は、特定のフレーム、例えば収縮終期フレームでの提示用に提供され
る。或いは、結果は、複数のフレーム、例えば心周期のビデオでの提示用に提供される。
【０３４９】
　任意選択で、再構成された機能的画像又は組み合わされた機能的及び解剖学的画像が治
療手技中のレジストレーション用に提供される。再構成された機能的画像は、治療手技中
に得られる解剖学的画像上にオーバーレイされ及び／又はそれにレジスタリングされ得る
。オーバーレイ及び／又はレジスタリングされた画像は、操作者によって治療中に１つ又
は複数のＧＰの位置を物理的に決定するために用いられ得る。
【０３５０】
　図２Ｂの方法は心臓を参照して説明されている。この方法は心臓に限定されず、他の臓
器、体液が充満した中空臓器（例えば、胃、大動脈、膀胱）及び／又は実質臓器（例えば
、腎臓、肝臓）に用いられ得る。他の臓器においてＧＰ及び／又は神経終末が同定され得
る。例えば、大動脈が周囲構造（骨、筋肉、分枝動脈）に基づきセグメンテーションされ
、それに応じて画像マスクが生成されてもよい。例えば、肝臓が解剖学的肝葉区画に基づ
きセグメンテーションされてもよい。
【０３５１】
　ここで再び図２Ａを参照すると、それに代えて又は加えて、イメージングされる生体内
ボリュームの１つ以上の領域の参照動態学的挙動及び／又は取込み率をマッピングする１
つ以上のマッピング関数により神経節の位置が決定される。
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【０３５２】
　例えば、レジストレーションは、機能的データ及び解剖学的データにおけるイメージン
グされる特定の生体内ボリュームに対して予め計算され得る相関行列によって実施され得
る。一部の実施形態では、神経組織は、取込み及び／又は動力学的情報の１つ以上のユニ
ークな特性及び／又は周囲組織及び／又は臓器の取込み及び／又は動力学的情報との関係
を同定することにより位置決定され得る。例えば、積層された画像が形成され、ここでは
機能的データが追加的なレイヤーとして解剖学的画像、例えば蛍光透視画像の上に加えら
れ、任意選択でＡＮＳマップを形成する。組み合わせは、機能的データを解剖学的データ
と並べて提示し、それにレジスタリングし及び／又はその上にオーバーレイすることによ
り実施され得る。
【０３５３】
　解剖学的データと機能的データとを組み合わせると機能的データのＳＮＲが増加し得る
ことに留意しなければならない。機能的データ及び解剖学的データの（例えば、単一の座
標系に対する）レジスタリングにより、異なる取込みの指標を明らかにし得る解剖学的領
域が指示され得る。これにより、（例えば、図２Ｂを参照して考察されるとおり画像マス
クを使用することにより）標的神経組織が位置する解剖学的データ中の推定ボリュームに
従い機能的データをフィルタリングすることが可能になり得る。
【０３５４】
　任意選択で、位置特定及び／又はイメージング及び／又は同定は、造影剤の注入前に及
び／又はそれと同時に開始され得る。別の例において、イメージングは造影剤の注入直後
に始まる。一例では、イメージングは注入後最長約５分、約１０分、約３０分、約１時間
、約１～約１０分、約５～約２０分、約１０～約３０分、約１５～約６０分、約３０～約
１２０分、約１～約６時間、又は約５～約４８時間の遅延を置いて始まる。
【０３５５】
　任意選択で、位置特定のため３段階以上のイメージングステップが提供され得る。任意
選択で、位置特定は、動的生理学的過程、例えば動的灌流、動的トレーサー取込み、動的
トレーサー流失などの取得を含む。
【０３５６】
　任意選択で、２１４において、神経節接続のＡＮＳモデルが、例えばＡＮＳ生成モジュ
ール５０２Ｄにより生成される。モデルは、同定され及び／又は位置決定された神経節（
ブロック２１２）に基づき、例えばＡＮＳマップ又はデータに基づき生成され得る。任意
選択で、ＡＮＳモデルはＡＮＳマップ又はＡＮＳデータである。モデルは、例えば本明細
書に記載されるとおり生成され得る。モデルは、同定された神経節間を連結することによ
り生成され得る。任意選択で、モデルは、空間的に位置が決定されたＧＰ間を連結する。
【０３５７】
　それに代えて又は加えて、マップが生成される。
【０３５８】
　マップ及び／又は再構成画像は、例えば、ＧＰ、組織における神経終末密度、組織機能
、組織の解剖学的構造、神経の周囲組織（例えば、脂肪パッド）、解剖学的データ、他の
データ、例えば、電気的活性、ＭＲＩに基づく機能、ＣＴに基づく物理的データ、及び／
又は他のデータを含み得る。
【０３５９】
　画像は、例えば、２Ｄ、３Ｄであって、解剖学的レジストレーション目印、画像パッチ
、核医学データ、及び／又は他のデータを有する３Ｄであり得る。
【０３６０】
　生成されたマップは表示されてもよく、治療のナビゲーションに用いられてもよく、さ
らに分析されてもよく、及び／又は転送されても（例えば、物理的媒体を使用して及び／
又はダウンロードされても）よい。
【０３６１】
　任意選択で、ＡＮＳモデルは、（例えば４８３６を参照して考察するとおりの）１つ以
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上の再構成された画像を含み得る。一部の例において、再構成画像は、特定の組織領域、
又は目的のボリューム若しくは選択領域のものである。一部の例において、再構成は、ボ
クセル、セグメントに基づくか、又はモデルベースか又はそれらの組み合わせである。一
部の例において、画像の再構成は、１つ以上の放射性トレーサーの取込みの強度、又は神
経支配を受ける組織、神経組織における及び／又は血管中での造影剤の動的挙動に対応す
る動態学的パラメータを提供し得る。
【０３６２】
　任意選択で、２１６において、診断が実施され及び／又は患者に割り当てられる。任意
選択で、診断は、患者の症状及び／又は疾患に寄与している及び／又はそれを引き起こし
ていると考えられる、根底にある解剖学的神経構造を含む。それに代えて又は加えて、患
者の状態に対する神経組織の寄与が除外され、例えば、イメージング分析は正常な神経組
織を指示し得る。診断は医師により手動で行われてもよく、及び／又はソフトウェアによ
り自動的に行われてもよい。例えば、ソフトウェアが、イメージングされた組織の生成さ
れた分布を１組以上の予想分布（例えば、正常な患者のもの及び／又は同じ患者の以前の
分布）と比較し得る。この比較に基づき異常な活性が検出され得る。
【０３６３】
　任意選択で、２１８において、生成されたＡＮＳモデル（ブロック２１４）が、例えば
データリポジトリ５１２に保存される。任意選択で、診断（ブロック２１６）が保存され
る。他のデータ、例えば機能的及び／又は解剖学的原画像もまた保存され得る。
【０３６４】
　任意選択で、２２０において、患者を治療するための治療法が選択される。任意選択で
、治療法は診断（ブロック２１６）に基づき選択される。
【０３６５】
　任意選択で、機能的データと解剖学的データとの組み合わせに基づく１つ又は複数のＡ
ＮＳ成分の位置特定は、例えば本明細書に記載されるとおりの医学的治療、例えば、腎除
神経又は心房における神経節の除神経などの除神経手技、（例えば心房壁及び／又は心室
壁の）筋アブレーション手技、神経支配調節手技、血液治療及び／又は（血管における）
ステント留置手技の選択及び／又はガイドに用いられ得る（器具のガイダンスがこの位置
特定に基づき得る）。例えば、位置特定は、例えば心房細動（ＡＦ）を治療する手技とし
ての、心房における神経節のアブレーションのガイドにおいて、例えばカテーテル留置手
技中に、任意選択でＳＰＥＣＴデータと解剖学的データとの組み合わせに基づき用いられ
得る。任意選択で、ガイドされるカテーテルは心内心エコー（ＩＣＥ）カテーテルである
。かかる実施形態において、ＩＣＥカテーテルからのイメージングデータは、ＳＰＥＣＴ
データ又は画像及び／又は再構成画像と組み合わされ得る解剖学的データを含み得る。
【０３６６】
　任意選択で、アブレーション手技の推定成功予測が、例えば測定された取込みに基づき
提供され、ここで例えば不成功の推定が不整脈の再発を示してもよく、及び成功した推定
とは、不整脈の低減及び／又は除去を意味する。かかる実施形態において、取込み率が測
定される１つ又は複数の位置に対して値があり得る。例えば、ＲＯＩが左心室（ＬＶ）及
び／又は心房にあり得る。任意選択で、ＲＯＩは画像マスクを使用することにより得られ
る。ｍＩＢＧについて、全体的な心房取込みはＬＶにおける取込みよりはるかに少ないこ
とに留意しなければならない。例えば、ある位置におけるＧＰが比較的高いアブレーショ
ン成功率を表し得る一方、他の位置におけるＧＰが比較的低いアブレーション成功率を表
し得る。他の例としては、ＧＰのマップ（ＡＮＳマップ）に基づく予測が挙げられ、例え
ば、高度に相互接続したＧＰのアブレーション成功率は、相互接続性が低いＧＰのアブレ
ーションより低くなり得る。任意選択で、推定モジュールが推定成功予測を自動で計算す
る。
【０３６７】
　任意選択で、２２２において、ＡＮＳモデル及び／又はマップ（例えば、２Ｄ及び／又
は３Ｄなどの、解剖学的目印とリンクしたデータの表面）及び／又は診断が、カテーテル
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ナビゲーションシステム（例えば、ナビゲーションシステム３１４）にロードされる。任
意選択で、ナビゲーションシステムは３Ｄ電気生理学的（ＥＰ）システムである。任意選
択で、ナビゲーションシステムはＧＰアブレーションガイダンス用に設計される。任意選
択で、ナビゲーションシステム５１４はＣＡＲＴＯ（登録商標）システムである。任意選
択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムの治療用カテーテルに対するＧＰ及び／又はマッ
プの位置を表示するため、ＧＰの座標及び／又はＧＰ間リンクのマップがＣＡＲＴＯ（登
録商標）システムにロードされる。
【０３６８】
　任意選択で、モデルはサーバに送られ、ナビゲーションシステム（例えば、ＣＡＲＴＯ
（登録商標）システム）にマージされる。任意選択で、使用毎に請求が、例えば利用回数
制課金モデルに基づき実施される。それに代えて又は加えて、モデルは携帯型媒体に、そ
の媒体（例えば、メモリカード、ＣＤ）に保存されるデータと共にロードされ、例えば、
患者には、次の提供者に渡すＣＤ上のモデルが提供される。
【０３６９】
　任意選択で、請求は、ロードされた診断及び／又は計画された治療に基づき診断及び／
又は治療について自動的に実施される。例えば、利用回数制課金方法、マップ生成毎の課
金、又は他の方法。
【０３７０】
　任意選択で、データはカテーテルナビゲーションシステムへのロード時に解読される。
データは、患者のプライバシーの確保に役立つように暗号化されていてもよい。解読され
たデータは、例えば画像として表示され得る。
【０３７１】
　機能的データは、医療手技の開始前、例えば治療手技（例えば、心臓治療手技）の数時
間前及び／又は前日に取得され得る。例えば、ＳＰＥＣＴデータが電気解剖学的マップに
、例えばＣａｒｔｏＭｅｒｇｅ（商標）モジュールを使用して（例えば、データ組み合わ
せモジュール５０２Ａにより）レジスタリングされ得る。カテーテルナビゲーションシス
テムにＡＮＳモデルがロードされると、治療中、例えばアブレーション手技中に操作者に
正確なガイダンスが提供され得る。カテーテルナビゲーションシステムにロードすること
は、操作者がカテーテルの挿入前に治療を計画する助けとなり得る。
【０３７２】
　任意選択で、２２４において、ＡＮＳモデルが、例えば入力要素５１８を使用してデー
タを入力する使用者により手動で、及び／又はソフトウェアによって自動的に、マークア
ップされる。任意選択で、使用者が入力したデータ及び／又は自動的に生成されたデータ
に基づき治療計画に注釈が付けられる。マークアップ及び／又は注釈付けは、操作者がカ
テーテルの挿入前に治療を計画する助けとなり得る。
【０３７３】
　任意選択で、マップ及び／又はデータは単純にＣＡＲＴＯ（登録商標）システム上にオ
ーバーレイされ、システムにより任意の他のオーバーレイとして処理される。医師は、オ
ーバーレイされたマップが何を意味するかを理解し得る。
【０３７４】
　任意選択で、治療を行う医師は、ＧＰ画像に基づきアブレーションのポイント及び／又
は領域をマークする。任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）（又は他のシステム）はデー
タ及び／又はマップを理解し、ＧＰのアブレーションをトラッキングする。任意選択で、
ナビゲーションシステムはトラッキングし、ガイドし及び／又は操作者にリマインドして
もよく、例えば、どのＧＰをアブレーションしたかをトラッキングし、アブレーションの
前後にアブレーションポイントを試験するようリマインドし、治療されたポイントを自動
的にマークし、又は他の機能を果たし得る。任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）は、加
えられた接触圧及びパラメータをトラッキングして、組織のどの程度の深さまでアブレー
ションが加えられているかを示す。
【０３７５】



(47) JP 6470185 B2 2019.2.13

10

20

30

40

50

　任意選択で、ナビゲーションシステム（例えば、ＣＡＲＴＯ（登録商標））は最新医学
実践に従い、例えば、ＧＰそれ自体に加えて、肺静脈（ＰＶ）の周りのアブレーションを
リマインドし及び／又はトラッキングする。
【０３７６】
　任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）は記載されるものの１つ以上をトラッキングして
もよく、それにより操作者がＧＰ（壁から離れている又は離れていない）を首尾よくアブ
レーションした確率が推定される（又はその成否が提供される）。任意選択で、ＣＡＲＴ
Ｏ（登録商標）は、例えばＧＰの位置、アブレーション方法、組織タイプ、又は他の要因
に基づき、ＧＰをアブレーションするため適用するべきパラメータ及び／又はゲートアブ
レーションを提案する。
【０３７７】
　任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）は、標的組織（例えば、ＧＰ）に到達するため操
作者が心臓、動脈、及び／又は他の内腔の内表面からどの程度の深くまでアブレーション
する必要があるかをトラッキングする。
【０３７８】
　任意選択で、記載されるＣＡＲＴＯ（登録商標）手技のトラッキングは、他の文脈で、
例えば心室壁の中央における生組織のアブレーションに用いられ得る。
【０３７９】
　任意選択で、電気的データが収集され、モデルに電気的データがマークアップされる。
例えば、心臓の電気マッピング。ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムを使用して電気的デー
タが収集され、及び／又はマークアップが実施されてもよい。
【０３８０】
　任意選択で、治療は、得られた解剖学的画像上にオーバーレイされたＧＰ及び／又はＡ
ＮＳ接続マップを示す再構成された機能的画像（例えば、図２Ｂの方法）に基づき計画さ
れる。それに代えて又は加えて、治療は、再構成された機能的画像単独に基づき計画され
る。解剖学的画像上へのオーバーレイは治療中にリアルタイムで、例えば機能的画像を蛍
光透視鏡画像上にオーバーレイして実施され得る。
【０３８１】
　任意選択で、位置が決定されたＧＰのアブレーション用にシステムがセットアップされ
る。例えば、治療用カテーテルが選択されてもよく、適用される治療の出力レベルが選択
及び／又は設定されてもよく、又は他のパラメータが選択及び／又は設定されてもよい。
【０３８２】
　ナビゲーションシステムの一部であるワークステーションにＳＰＥＣＴデータが転送さ
れると、ワークステーションはリアルタイム電気解剖学的マップ（治療前及び／又は治療
中に入手される）を上記に記載したとおり取得されるＳＰＥＣＴデータとマージし得る。
例えば、ワークステーションはＡＮＳマップ（例えば、１つ又は複数のＡＮＳ成分を示す
ＳＰＥＣＴデータを含むＣＴマップ）を電気解剖学的マップとマージしてＡＮＳモデルを
マークアップし得る。結果は操作者に対し、電気解剖学的マップ上の色付けされた標的の
注釈として（例えば、出力要素５１６上に）提示され得る。例えば、心臓治療について、
異なる情報源からの画像における左心室（ＬＶ）を、（セグメンテーションされた解剖学
的画像毎に）雲塊状のスポットからのＳＰＥＣＴ　ｍＩＢＧスポットが心房壁に含まれる
ように位置合わせすることにより画像レジストレーションが行われる。
【０３８３】
　本発明の一部の実施形態によれば、機能的データ、例えばＳＰＥＣＴ画像の種々の領域
が、種々の臓器又は組織、例えば１つ以上のマッピング関数によりマッピングされた神経
組織及び周囲組織と関連付けられる。マッピング関数は、例えばＳＰＥＣＴデータ、例え
ばＤｙｎａｍｉｃ　ＳＰＥＣＴデータ及び血管造影データの多変量解析により予め定義さ
れ得る。このマップにより、イメージングされた生体内ボリュームの種々の領域間を動態
学的挙動及び／又は取込み率に基づき区別することが可能になり得る。
【０３８４】
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　例えば、図１２は、本発明の一部の実施形態に係る、マッピング関数に基づく機能的（
例えば、ＳＰＥＣＴ）画像又はデータにおける種々の領域と種々の臓器及び／又は組織と
の関連性に基づき神経組織の位置を特定する方法１００のフローチャートである。１０２
’、１０３’は、図２Ａのブロック２０８を参照して上記に記載したとおりである。３１
１では、マッピング関数が、例えば計算デバイスのメモリ（例えば、メモリ５０６に保存
されたマッピングモジュール５０２Ｂ）から提供され得る。３１２に示されるとおり、マ
ッピング関数を使用して機能的（例えば、ＳＰＥＣＴ）画像における１つ以上の領域が１
つ以上の臓器及び／又は組織と関連付けられ得る。３１３に示されるとおり、マッピング
によって周囲組織に対する標的組織の位置を特定することが可能になり、例えば神経組織
（例えば、神経節）を周囲のエリアと分けることができる。
【０３８５】
　再び図２Ａを参照する。任意選択で、２２６において、患者の体内にカテーテルが挿入
される。カテーテルは血管（例えば、心臓に達する大腿動脈）から挿入されてもよい。単
一のカテーテルが挿入されても（例えば、デュアル機能）、又は２本のカテーテル、例え
ば、治療ポイントの検証用（例えば、電気刺激用）の１本のカテーテル及び／又はアブレ
ーション用の１本のカテーテルが挿入されてもよい。
【０３８６】
　任意選択で、アブレーション治療用カテーテルはＣＡＲＴＯ（登録商標）システムと適
合性を有し、又はＣＡＲＴＯ（登録商標）システムと共に提供される。
【０３８７】
　任意選択で、２２８において、カテーテルが第１の治療ポイントまで、注釈に基づき、
例えば解剖学的注釈に基づきナビゲートされる。例えば、操作者にＡＮＳマップがオーバ
ーレイされたリアルタイム蛍光透視画像が提示され、従ってカテーテルをリアルタイムで
正しい位置に（例えば、特定のＧＰに）ナビゲートし得る。
【０３８８】
　任意選択で、カテーテルは患者体内でＣＡＲＴＯ（登録商標）システムに基づきナビゲ
ートされる。任意選択で、カテーテルは、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムを使用して表
示されるＧＰのアブレーション用に位置決めされる。
【０３８９】
　任意選択で、カテーテルは、解剖学的画像上に予めオーバーレイされた再構成機能的画
像に基づきナビゲートされ、例えば、レジスタリングされ及び／又はオーバーレイされた
画像がナビゲーションシステムにロードされている。それに代えて又は加えて、カテーテ
ルは、リアルタイム解剖学的画像（例えば、蛍光透視画像）上にオーバーレイされた再構
成機能的画像に基づきナビゲートされ、例えば、再構成機能的画像がナビゲーションシス
テムにロードされ、ナビゲーションシステムがリアルタイム解剖学的画像を入手する。そ
れに代えて又は加えて、カテーテルは、再構成機能的画像のみに基づきナビゲートされ、
例えば、ナビゲーションは位置センサに基づき得る。
【０３９０】
　任意選択で、カテーテルのナビゲーションは位置センサに基づく。位置センサは、再構
成された機能的画像及び／又はＡＮＳマップと相関付けられ得る。或いは、カテーテルの
ナビゲーションは位置センサに基づかない。例えば、ナビゲーションは視覚的画像、例え
ば、標的とされる神経支配を受ける組織の内部におけるカテーテルのリアルタイム画像上
にオーバーレイされた再構成機能的画像に基づき得る。
【０３９１】
　任意選択で、カテーテルは位置決定された治療部位までナビゲートされる。任意選択で
、位置特定は、同時に又は実質的に同時に及び／又は治療期間中、例えば医学的治療中に
捕捉される機能的データ及び／又は解剖学的データに基づくリアルタイム位置特定であり
得る。
【０３９２】
　任意選択で、２３０において、１つ又は複数の治療ポイントにおけるカテーテルの位置
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が機能的に検証される。機能検証は操作者により手動で実施さてもよく、及び／又は検証
プロセスの１つ以上を実施するようにプログラムされた検証モジュールにより自動で実施
されてもよい。例えば、操作者が刺激を加え、モジュールが結果を分析する。別の例では
、モジュールが自動で刺激を加えるとともに結果も分析する。さらに別の例では、モジュ
ールが刺激を加え、使用者が結果を分析する。
【０３９３】
　任意選択で、治療ポイントはＣＡＲＴＯ（登録商標）システムによって機能的に検証さ
れる。例えば、高頻度刺激をポイントに加えて反応を測定することにより、ポイントが確
認され得る。任意選択で、高頻度刺激はポイント及びそれらの周囲に加えられ、例えば、
それによりＡＮＳマップにおける（例えば、ノイズ又はレジストレーションに起因する）
任意の軽微な誤りが補償される。
【０３９４】
　本発明の一部の実施形態によれば、１つ以上の神経組織の位置は、特定の生体内エリア
において神経組織を刺激し、且つ刺激に応答した１つ以上の神経応答を同定することによ
り特定され得る。刺激は薬理学的、機械的、熱的、及び／又は電気的刺激、例えば高頻度
刺激（ＨＦＳ）であってもよい。かかる実施形態において、患者の生体内ボリュームにお
ける神経組織が刺激され、特定の参照取込み値に関連する神経応答が惹起された後、機能
的モダリティからの機能的データが、例えば上記に記載したとおり取得され得る。次に機
能的データが分析され、生体内ボリュームにおける神経組織の位置が参照取込み値に従い
特定され得る。
【０３９５】
　任意選択で、再構成画像を使用して領域に到達する。その領域において１つ以上のポイ
ントで試験が実施され、例えば、それによりＨＦＳ、ＤＦ、又は他の試験方法に対する応
答が決定される。
【０３９６】
　任意選択で２３２において、同定され及び／又は位置決定された治療ポイント（例えば
、ＧＰ）が、例えばカテーテルを使用して、例えば、電気的、化学的、クライオ、及び／
又は他のアブレーション方法でアブレーションされる。
【０３９７】
　アブレーションは不可逆的（例えば、組織の壊死）であっても又は可逆的（例えば、ボ
トックスを使用する）であってもよい。
【０３９８】
　アブレーションは、心臓壁におけるＧＰに対して隣接組織から、例えば心腔内部から実
施され得る。アブレーションは、ＧＰそれ自体の範囲内で、又はＧＰに隣接して、例えば
心臓壁からＧＰそれ自体又は近傍へと針を挿入することにより実施され得る。ＧＰそれ自
体の範囲内でのアブレーションでは周囲組織が温存され得る。
【０３９９】
　任意選択で、ＧＰはＣＡＲＴＯ（登録商標）システムを使用してアブレーションされる
。例えば、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムを使用してエネルギーが送られ及び／又は制
御される。
【０４００】
　任意選択で、ＧＰがアブレーションされる。任意選択で、ＧＰを含む領域がアブレーシ
ョンされる。任意選択で、心臓壁及び／又は周囲の血管系の領域がアブレーションされる
。任意選択で、肺静脈の領域がアブレーションされる。
【０４０１】
　任意選択で、カテーテルはアブレーション素子を、例えばカテーテル先端に含む。任意
選択で、カテーテルは、アブレーション素子を標的組織に押し付け及び／又は標的組織中
に押し込む力が加わるように設計される。例えば、アブレーション素子は、心臓壁内に挿
入されるか、又は壁から挿入されて脂肪パッドに達し、永久的な毒（例えば、アルコール
）又は一時的な毒（例えば、ボツリヌス毒素）などの化学物質を注入する針及び／又は心
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臓壁に対して位置決めされる電極である。
【０４０２】
　任意選択で、アブレーション素子は、同定されたＧＰの位置に基づき位置決めされ及び
／又は方向付けられる。任意選択で力が（例えば、ロボットにより自動的に及び／又は使
用者により手動で）加えられる。任意選択で、アブレーションエネルギーが加えられる。
加えられる力及び／又はアブレーションエネルギーの大きさは、任意選択で、例えば、表
、数学的関係、又は他の方法により、アブレーションされるべき同定されたＧＰの位置と
関係付けられ、及び／又は（例えば、カテーテル先端によって）測定される。例えば、心
腔の内表面から０．５ｃｍ離れて位置するＧＰは、心臓内壁の表面に位置するアブレーシ
ョン素子により特定のエネルギーを加えてアブレーションされ得る。内壁から１ｃｍ、又
は他の距離だけ離れて位置する別のＧＰは、より高い適用エネルギーにより、及び／又は
アブレーション素子のより強い力を内壁に加えることによりアブレーションされ得る。別
の例において、アブレーションは、カテーテルによって集束される高出力超音波により、
深さに基づき集束を変化させて実施され得る。任意選択で、２３４において、アブレーシ
ョンの効果がモニタされる。直接の標的臓器に対する効果がモニタされてもよい。体の他
の臓器に対する効果がモニタされてもよい。例えば、心臓及び／又はＧＰのアブレーショ
ンに対する心臓の応答に対する効果がモニタされてもよい。
【０４０３】
　任意選択で、モニタリングは、ＡＮＳのイメージングの少なくとも一部を繰り返すこと
により実施される。それに代えて又は加えて、モニタリングは、刺激の少なくとも一部を
繰り返すことにより実施される。アブレーション後の刺激の結果がアブレーション前の刺
激の効果と比較され得る。アブレーションの効果はこの比較によってモニタされ得る。
【０４０４】
　任意選択で、モニタリングは臨床的に及び／又は機器を使用して、例えば、患者を臨床
的に観察することにより、測定を実施することにより（例えば、血圧、心拍出量、ＥＣＧ
）、及び／又は他の方法で実施される。
【０４０５】
　本発明の一部の実施形態によれば、機能的データ（ＳＰＥＣＴデータとも称される）は
、例えば以下に記載するとおり、アブレーション手技、例えば心房に近接した神経組織の
アブレーションのため解剖学的データと組み合わされ得る。例えば、ここで図４もまた参
照され、この図４は、本発明の一部の実施形態に係る、心房における１つ以上のＧＰを神
経調節するための臨床プロトコルのフローである。初めに、上記に記載したとおり、患者
にＩ－１２３標識ｍＩＢＧが、例えば約３ｍＣｉ～８ｍＣｉ又は約２ｍＣｉ～１２ｍＣｉ
、例えば約５ｍＣｉの用量で注入され得る。高感度のｍＩＢＧトレーサーのデータ又は画
像（高分解能スキャナ、例えばＤ－ＳＰＥＣＴを使用する）により、例えば心房のＲＯＩ
における活性ＧＰの位置を区別し得る形での位置特定が可能となり得る。患者にはまた、
例えばセスタミビ－Ｔｃ－９９ｍ、テトロホスミン－Ｔｃ－９９ｍ、及びテボロキシム－
Ｔｃ－９９ｍなどのトレーサーに基づく補助的放射性医薬品、例えば心臓灌流マッピング
用のＴｃ－９９ｍ標識トレーサーもまた注入され得る。例えば、Ｔｃ－９９ｍ標識トレー
サーの用量は、約６ｍＣｉ～１２ｍＣｉ、約３ｍＣｉ～１０ｍＣｉ、又は約２ｍＣｉ～１
５ｍＣｉ、例えば約１０ｍＣｉ、約８ｍＣｉ及び約５ｍＣｉである。一部の例において、
ＧＰの位置特定は安静時及び／又はストレス時に行う。
【０４０６】
　位置特定は、（Ｉ－１２３標識及びＴｃ－９９ｍ標識された）放射性トレーサーの取込
みに関して順々に行われてもよく、例えば、初めにＩ－１２３標識ｍＩＢＧが注入され、
次にイメージングされ、次にＴｃ－９９ｍ標識トレーサーが注入され、次にイメージング
される。別の例において、位置特定は両方の（Ｉ－１２３標識及びＴｃ－９９ｍ標識され
た）放射性トレーサーに関して同時に行われてもよく、従ってトレーサーの完全にレジス
タリングされた画像をより短い時間フレームで得ることが可能となる。一部の例では、両
方のトレーサーがＴｃ－９９ｍ標識トレーサーとＩ－１２３標識トレーサーとの間の約２
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：１の用量比で、例えば、約１０ｍＣｉのＴｃ－９９ｍ（セスタミビ－Ｔｃ９９ｍなど）
が約５ｍＣｉのｍＩＢＧ－Ｉ－１２３と同時に注入される。他の例では、約１：１～３：
１の比が用いられ、又は約１．５：１～２．５：１の比が用いられる。
【０４０７】
　任意選択で、機能的イメージング（例えば、ＧＰ位置特定のための）及び／又は同時の
複数トレーサー位置特定は、約１０分、約５分、約３分、最長約２分、約８分、約２～８
分、最長約１０分、最長約１５分、及び／又は最長約２０分の時間にわたる光子取得を含
み得る。
【０４０８】
　任意選択で、２３６において、ＡＮＳモデルに一致する治療の効果が確認される。確認
後、治療は継続され得るか、又は全てのポイントを治療し終えた及び／又は（完全な又は
部分的な）所望の効果が実現した場合には終了され得る。或いは、効果がＡＮＳモデルに
一致せず、その場合、例えば、操作者が治療の中止を判断し、又は次の治療ポイントを再
評価し得る。
【０４０９】
　任意選択で、アブレーション治療の効果はＣＡＲＴＯ（登録商標）システムを使用して
確認される。任意選択で、ＣＡＲＴＯ（登録商標）システムによって治療エリアにＨＦＳ
が適用される。負の応答がＧＰのアブレーションの成功を示し得る。
【０４１０】
　任意選択で、効果は、ＡＮＳのイメージングの少なくとも一部を繰り返すことに基づき
決定される。それに代えて又は加えて、効果は、刺激の少なくとも一部を繰り返すことに
基づき決定される。アブレーション後のイメージング及び／又は刺激の結果がアブレーシ
ョン前のイメージング及び／又は刺激の効果と比較され得る。アブレーションの効果は比
較によってモニタされ得る。
【０４１１】
　任意選択で、２３８において、治療計画に基づき及び／又はモニタされた効果に基づき
さらなる位置がアブレーションされる。或いは、同じポイントで治療が継続される。
【０４１２】
　任意選択で、本方法のブロックの一部が繰り返され、任意選択で、カテーテルは別の位
置に動かされ若しくは回転される（２２８）か、又は同じ位置に留まる；ポイントが検証
され（２３０）又は同じポイントが維持される；ポイントがアブレーションされ（２３２
）、効果がモニタされ（２３４）及び／又は効果が確認される（２３６）。
【０４１３】
　任意選択で、２４０において、治療セッションが完了した後、進行がモニタされる。患
者は外来患者として、例えば、臨床検査、血液検査、ＥＣＧ、又は他の方法によりモニタ
され得る。患者は機能的及び／又は解剖学的画像の繰り返しによりモニタされ得る。患者
は１つ以上のさらなる治療セッションに組み入れられ得る。
【０４１４】
　任意選択で、位置特定は、例えば治療期間中、例えば：１日、１週間、１ヶ月、１年又
は任意の中間的な若しくはより短い期間の治療期間中に行われる複数のセッションにおけ
る神経組織のモニタリングに用いられ得る。
【０４１５】
　本明細書に記載される方法及び／又はシステムは、患者の体における神経構造の同定及
び／又は治療を参照する。本方法及び／又はシステムは、体における他の構造のアブレー
ションに用いられ得る。その他の構造は、解剖学的イメージングモダリティを使用して見
えないもの（例えば、小さ過ぎる、分解能の高さが不十分である、周囲組織と類似してい
る）、例えば、リンパ節、癌転移、又は他の構造であり得る。例えば、転移性甲状腺癌の
検出には、標準的なＬＴ４休薬又はｒｈＴＳＨ刺激のいずれかによる血清チログロブリン
を用いたＴＳＨ刺激低用量１３１Ｉ全身スキャンが用いられ得る。例えば、骨転移の検出
には９９ｍ　Ｔｃメチレンジホスホネート（ＭＤＰ）が用いられ得る。例えば、リンパ節
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のイメージングには１８Ｆ－ＦＤＧが用いられ得る。任意選択で、本システム及び／又は
方法は、核医学画像などの別の画像にレジスタリングされ得る機能的モダリティ及び／又
は解剖学的モダリティを使用してマッピングされ得る解剖学的目印に対してあるウィンド
ウ内に位置する予想されるサイズ及び／又は形状及び／又は活性の物体の同定に用いられ
得る。ＣＴ及び核医学を組み合わせたイメージングを実施することにより解剖学的レジス
トレーションを入手し、次に図２Ｂを参照して記載される方法を適用し得ることが注記さ
れる。
【０４１６】
　図２Ａの方法２００のブロックの１つ以上をここでさらに詳細に考察する。
【０４１７】
　ブロック２１２を参照すると、任意選択で、図４に示されるとおり、複数のセッション
で位置特定が行われ、例えばそれにより早期像及び後期像が提供され得る（反復ブロック
２０６、２０８及び／又は２１０）。例えば、約１０分の第１の位置特定ステップに続い
て待機期間があり、それにさらに約１０分の第２のイメージングステップが続く。一部の
例において、イメージングステップの間の待機期間は約５、約１０、約２０、約３０、約
４５、約６０、約９０、及び約１２０分又は任意の中間的な又はそれより長い期間である
。例えば、待機期間は約５～約３０分、約２０～約６０分、約３０～約１２０分、約１～
約５時間、又は約２～約４８時間である。
【０４１８】
　ブロック２２８を参照すると、操作者は治療のため心臓内へとカテーテルをナビゲート
し得る。例えば、ここで図５を参照し、この図５は、ヒト心臓３００並びにヒト心臓３０
０の一組の４つの神経節叢（ＧＰ）３０１～３０４及びそれぞれ左上ＧＰ（ＳＬＧＰ）、
左下ＧＰ（ＩＬＧＰ）、右前ＧＰ（ＡＲＧＰ）、及び右下ＧＰ（ＩＲＧＰ）にあるそれら
の軸索の概略図である。この画像はまた、心房との接続を有する筋肉線維に覆われている
冠状静脈洞３０６、並びに冠状静脈洞から左上肺静脈（ＬＳＰＶ）と左心耳（ｌｅｆｔ　
ｔｒｉａｌ　ａｐｐｅｎｄａｇｅ）（ＬＡＡ）との間の領域に走り、且つマーシャルＧＰ
を含むマーシャルの静脈及び靱帯３０５を示す。ＧＰは脂肪パッドに位置する。１つのＧ
Ｐが右心房と右肺静脈との接合部に位置する右肺静脈（ＲＰＶ）脂肪パッドに位置し、洞
房（ＳＡ）結節の直接的な迷走神経阻害を提供する。別のＧＰは、ＩＶＣとＩＬＡとの接
合部にある下大静脈及び下左心房（ＩＶＣ－ＩＬＡ）脂肪パッドに位置し、房室（ＡＶ）
結節領域を選択的に神経支配し、ＡＶ伝導を調節する。別のＧＰは、内側上大静脈（ＳＶ
Ｃ）と右肺動脈の上の大動脈根との間の、両心房とＩＶＣ－ＩＬＡ及びＰＶ脂肪パッドと
に投射する迷走神経線維の「ヘッド・ステーション（ｈｅａｄ　ｓｔａｔｉｏｎ）」であ
るＳＶＣ－ＡＯ脂肪パッドに位置する。
【０４１９】
　ナビゲーション及び／又は治療のため、操作者に対して心臓神経構造の１つ以上が表示
され得る。機能的データと解剖学的データとの間の組み合わせにより、アブレーションプ
ロセスの（例えば、ＡＮＳマップ又はデータを作成することによる）ガイドが、例えばＧ
Ｐがどこに位置するかを操作者に指示する（ブロック２２４）ことにより可能となり、操
作者は上記に記載したとおりアブレーションユニットを操作してその一部又は全てをアブ
レーションする（ブロック２３２）ことが可能となり得る。アブレーションユニットは、
任意選択で、上記のＧＰ及び／又は別の神経節エリアの一部又は全ての近くにガイドされ
るとき、高頻度刺激に使用される。任意選択で、予め取得済みのセグメンテーション画像
、例えば、ＣａｒｔｏＭｅｒｇｅ（商標）モジュールなどの画像積分モジュールを例えば
介してインポートされた（ブロック２２２）、上記のＧＰの一部又は全ての位置を指示す
るモデルからの解剖学的イメージングデータが使用される。任意選択で、治療されるＧＰ
に関連するデータ、例えば周囲のエリアにおける心外膜脂肪、例えばＧＰが位置する脂肪
パッドの空間分布及び／又は厚さが取得され、イメージング及び／又は治療プロセスのガ
イドに使用される。例えば、ＧＰのアブレーションは、発作性又は持続性心房細動を有す
る患者の治療オプションであり得る（ブロック２２０）。
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【０４２０】
　ブロック２１０に関連して、任意選択で機能的データは、それを解剖学的データと組み
合わせる前にセグメンテーションされる。例えば、肺静脈（ＰＶ）セクション、左心房（
ＬＡ）セクション、及び／又はＧＰが、例えばモデルとの一致に基づきセグメンテーショ
ンされる。
【０４２１】
　ここで図６を参照し、これは、本発明の一部の実施形態に係る、標的エリアとして心房
における連続性分裂心房電位（ＣＦＡＥ）部位、収縮力（ＣＦ）部位、及び／又はドミナ
ント周波数（ＤＦ）部位をマッピングすることによりアブレーション治療を実施するため
の別の方法８００のフローチャートである。図６の方法に従い図２Ａの方法が改変されて
もよい。初めに、８０１に示されるとおり、ＣＦＡＥ、ＣＦ、及びＤＦ部位がマッピング
されてもよく、例えばＡＮＳモデルが生成されてもよく（ブロック２１４）、及び／又は
モデル上にそれらの部位が表示されてもよい（ブロック２２４）。次に、８０２に示され
るとおり、ＣＦＡＥ、ＣＦ、及びＤＦの間及び／又はＣＦＡＥ、ＣＦ、及びＤＦ並びにＧ
Ｐの間の共通部分が計算されてもよい。共通部分は、解剖学的に既知のＧＰ、例えば上述
のＧＰの予測部位を含むものであってもよく、予め取得された位置特定済みのＧＰ、例え
ばＳＰＥＣＴデータで同定されるＧＰを含むものであってもよく、及び／又は高頻度刺激
によりリアルタイムで位置が決定されるＧＰを含む共通部分であってもよい。次に、８０
３に示されるとおり、共通部分がアブレーションの標的エリアとして選択されてもよい（
例えば、ブロック２２４）。
【０４２２】
　例えば、ここで図７Ａ～図７Ｄ、図８Ａ～図８Ｄ、図９Ａ～図９Ｄ、図１０Ａ～図１０
Ｄ及び図１１Ａ～図１１Ｄを参照する。共通の数字を有する一組の図それぞれが、本発明
の一部の実施形態に係る、例えば図６に記載される方法を用いて同定され得るＣＦＡＥ、
ＣＦ、及び／又はＤＦ部位及び／又はＣＦＡＥ、ＣＦ、及び／又はＤＦ部位の共通部分を
、４つのビュー（時計回りに）：右前斜位（ＲＡＯ）、前後（ＰＡ）ビュー、右外側ビュ
ー（左側）及び後側ビュー（右側）で含む。図７Ａ～図７Ｄは、ＣＦＡＥエリア７０７の
マッピングを示す。図８Ａ～図８Ｄは、ＣＦＡＥエリア９０９、並びにＡＲＧＰ９１１、
ＳＬＧＰ９１２、ＩＬＢＰ９１３、及びＩＲＧＰ９１４とのその共通部分のマッピングを
示す。図９Ａ９～図９Ｄは、ＣＦＡＥエリア９０９、並びにＡＲＧＰ９１１、ＳＬＧＰ９
１２、ＩＬＢＰ９１３、及びＩＲＧＰ９１４と、ＤＦ部位、例えば部位９２０との両方と
の共通部分のマッピングを示す。図１０Ａ～図１０Ｄは、ＣＦＡＥエリア９０９、及びＣ
Ｆ部位９２１とのその共通部分のマッピングを示す。任意選択で、ＣＦＡＥエリア、ＤＦ
部位、及びＧＰの間の共通部分がアブレーションの標的位置として同定され、例えば、Ｒ
ＡＯ、ＰＡ、右外側、及び後側ビューである図１１Ａ～図１１Ｄに示す塗り潰された点、
例えば塗り潰された点９５０を参照のこと。任意選択で、部分的な共通部分と比べて完全
な共通部分が好ましい。
【０４２３】
　ＧＰ検出それ自体に加えて、又はその代わりに、神経組織は典型的にはニューロン、軸
索及びシナプスで構成され、典型的には高脂肪組成を含み、及び／又は脂肪組織内に及び
／又はそれに近接して位置する。結果として、神経組織の構造イメージングは少なくとも
難題となる。神経組織の神経節を検出又は位置決定する方法は上記に記載される。本発明
の一部の例示的実施形態では、かかる方法は、本明細書に記載されるとおりの標的組織、
例えば心臓、ＧＩ管、又は他の組織及び／又は終末器を神経支配するシナプス及び／又は
他の神経組織を検出するため、拡張され及び／又は補足される。
【０４２４】
　本発明の一部の実施形態では、機能的イメージャ（例えば、ＳＰＥＣＴ又はＰＥＴ）は
、自律神経系に関連する機能（例えば、ノルエピネフリン産生、分泌又はプロセシング、
アセチルコリン産生、分泌又はプロセシング及び／又はドーパミン産生、分泌又はプロセ
シング）のうちの１つに対して親和性を有する組織特異的トレーサー（例えばｍＩＢＧ又
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は別のトレーサー）を使用し得る。好適なトレーサーのさらなる詳細は、例えば、本願と
同時出願の「ＮＥＲＶＥ　ＩＭＡＧＩＮＧ　ＡＮＤ　ＴＲＥＡＴＭＥＮＴ」と題されるＰ
ＣＴ出願（代理人整理番号第５８４６３号）を参照して見出すことができる。
【０４２５】
　本発明の一部の実施形態では、特異的トレーサーが標的神経組織により選択的に取り込
まれ、機能情報が（例えば、放射線カウントとして）取得され得る。ある場合には、取得
は、神経系の刺激又は他の調節、例えば、薬物供給、電気刺激、機械的刺激、体の相互作
用（例えば、手又は顔に冷水をかける）及び／又は運動にタイミングが合わされ、従って
取得されたデータは体の定常状態を反映するのみならず、さらに、又はその代わりに、刺
激に対する応答を反映し得る。
【０４２６】
　これらのトレーサーを注入してその生体内取込み画像を受け取る様々な方法が、当該技
術分野において公知である。しかしながら、イメージング機械の低い分解能及び感度と関
係付けられる、これらのトレーサーの信号対雑音が、小さい標的、例えば、組織脱神経及
び／又は神経節を同定及び位置特定する際の障壁であると（不明であるが、その可能性が
生じる限りにおいて）考えられた。本発明の一部の例示的実施形態では、例えば本明細書
に記載されるとおり、最大延在範囲が例えば２０ｍｍ、１０ｍｍ、５ｍｍ、３ｍｍ及び／
又は２ｍｍより小さい神経組織が同定される。任意選択で、又は代わりに、神経支配を受
ける組織であって、表面サイズが例えば１０平方ｃｍ未満、５平方ｃｍ、４平方ｃｍ又は
それより小さいものが、例えば同定される。
【０４２７】
　本発明の一部の例示的実施形態では、自律神経系（ＡＮＳ）の活性が、例えば、神経節
（例えば、＜１０ｍｍ、＜５ｍｍ）及び／又はシナプス、例えば、ＡＮＳの組織内シナプ
スの分布を同定するのに十分に良好な分解能で同定され及び／又は位置特定される。
【０４２８】
　本発明の一部の例示的実施形態では、機能的データは、解剖学的モデル（例えば、構造
イメージャ又は解剖学的イメージャ－例えば：Ｘ線ＣＴ画像）を使用してセグメンテーシ
ョンされ得る。本発明の一部の実施形態では、機能的データの再構成は、構造イメージャ
（例えば、ＣＴ）により提供される構造モデルを使用して実施される。本発明の一部の実
施形態では、機能的データがセグメンテーションに従い組織に割り当てられる。本発明の
一部の実施形態では、仮定再神経支配（ａｓｓｕｍｐｔｉｏｎ　ｒｅ　ｉｎｎｏｖａｔｉ
ｏｎ）に従い臓器内の活性組織が分析される。例えば、分解能を犠牲にして、感度に関し
処理が最適化される。分解能を重視して臓器外部の組織が任意選択で処理され、例えば、
それにより神経節の解剖学的予想と一致するサイズ、形状及び／又は位置の物体が検出さ
れる。本発明の一部の実施形態では、位置は、臓器上の解剖学的目印に対する位置及び／
又は臓器の境界からの距離の関数としての位置である。
【０４２９】
　心臓の一部の例では、ＣＴイメージャなどからの解剖学的データが機能的データ（例え
ば、ｍＩＢＧデータ及び／又は心臓トレーサーからのデータ）と組み合わされてもよく、
様々なアルゴリズム（例えば、例えば米国特許第８０００７７３号明細書及び関連出願に
記載されるアルゴリズム）を使用して心臓の４つの腔及び／又は関連構造の心筋の境界が
検出され得る。次に異なるモダリティからの異なる画像のレジストレーションが実施され
、それを使用して心筋の対応するボリューム内の関連性のあるｍＩＢＧ活性が区別され得
る。
【０４３０】
　本発明の一部の実施形態では、１つ又は複数のＡＮＳ成分（例えば、神経節）が、上記
に記載したとおりの方法を用いて、例えば図２Ｂの方法を用いて同定又は検出又は位置特
定される。任意選択で、又は代わりに、以下の方法が用いられてもよい。ｍＩＢＧの全般
的な（例えば、平均の）活性が（様々なサイズで再適用される）領域において測定され、
その領域におけるｍＩＢＧ活性のばらつきの関数（例えば、領域活性の２、３、４標準偏
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差、又はその中間）であり得る閾値と比較され得る。任意選択で、又は代わりに、例えば
、複数の（例えば、２回、３回、又はそれ以上のランに（例えば、様々な領域サイズ及び
／又は位置で）現れる１、２、３、４、５、６、７、８、９ｍｍ又はそれ以上のサイズ又
は中間サイズの本体が、神経節として同定され得る。本発明の一部の実施形態では、見出
された疑われる神経節より少なくとも２、４、６、８、１０、２０倍又は中間的な大きさ
の倍数だけボリュームが大きいサイズの領域に同じ本体位置が少なくとも２回見出される
必要がある。
【０４３１】
　本発明の一部の実施形態では、交感及び副交感神経節及びシナプスが、一方のみに作用
する刺激で刺激して、どの神経節及び／又はシナプスが作用を受けるかを検出することに
より区別され得る。例えば、かかる刺激はトレーサーの注入と同時に提供され、トレーサ
ーの取込みが標準速度と比較され得る。
【０４３２】
　本発明の一部の実施形態では、求心性神経伝導路と遠心性神経伝導路とが、１点を選択
的に刺激し、且つ上流及び／又は下流の効果を比較し及び／又は伝導路に沿った２点にお
ける活性化又は他の効果の順序を決定することにより区別され得る。例えば、遠心性伝導
路では、活性は神経節において最初に及び／又はより強く現れるものと予想される。神経
節を、例えば好適な電気的及び／又は薬学的刺激を使用して遮断すると、シナプス活性が
阻止され及び／又は低減し得る。副交感神経組織では逆の効果が予想される。
【０４３３】
　図１３～図１５は、本発明の例示的実施形態における、Ｘ線ＣＴ画像を使用して心臓が
セグメンテーションされた、ヒト患者に関してイメージングしたときの心臓上の交感神経
シナプスの分布を示す。
【０４３４】
　一般に、これらの画像では、相対的ｍＩＢＧ活性に従い色がキャリブレーションされ、
赤色は高い活性であり、緑色は低い活性である。これらの画像には神経節は示されない。
【０４３５】
　図１３は左心房１３０４及び左心室１３０２の画像を示し、ここでは左心房が本発明の
例示的実施形態に係るｍＩＢＧ活性に従い色付けされており、左下肺静脈１３０６におい
て最大活性レベルを示している；
　図１４は右心室１７０４及び左心室１３０２の画像を示し、ここでは右心室が本発明の
例示的実施形態に係るｍＩＢＧ活性に従い色付けされており、心室中隔１７０６において
最大活性レベルを示し、これは中隔内ホットスポットである。１７０６におけるアブレー
ションにより肥大型心筋症（ＨＣＭ）及び／又は閉塞性肥大型心筋症（ＨＯＣＭ）が治療
され得る；及び
　図１５は、本発明の例示的実施形態に係る、ｍＩＢＧ活性に従い色付けされた１９０６
左心房１３０４の画像を示す。特に、心室中隔（ｉｎｔｅｒ－ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ　
ｓｐｅｔａ）近傍の活性のホットスポットは興味深く、これは当該技術分野において一見
したところ知られておらず、治療及び／又は診断の計画に用いられていない。本発明の一
部の実施形態では、活性化エリアの分解能は、カウントにより測定したときの、ｍＩＢＧ
活性のヒストグラムにおける種々の数十のパーセンタイルの位置間を分けるため、直線分
解能が１～１０ｍｍ（例えば３ｍｍ、５ｍｍ、７ｍｍ又は中間の分解能）である。
【０４３６】
　また、脂肪パッド位置とシナプス位置との間には何らかの相関があり得るとともに、こ
れを用いて画像の再構成をガイドし、例えば、それによりｍＩＢＧカウントをそれらの領
域に優先的に割り当て得るが、脂肪パッドは必ずしもシナプスの密度の正確なパターンを
指示しないことも注記される。
【０４３７】
　ここで、本発明の一部の実施形態に係る、標的エリアである神経節叢を含む心臓部位の
イメージング及び治療のため実施される一組のイメージングセッション及びアブレーショ
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ンを参照する。
【０４３８】
　標的エリアは、上記の方法により、例えば図２に示される生体内ボリュームの解剖学的
データと機能的データ－例えばＳＰＥＣＴデータとの組み合わせに基づき神経組織の位置
を特定する方法により、及び／又は図３に示されるシステムを使用して同定されている。
本発明の一部の実施形態では、以下の手順が用いられ得る：心臓及びその周囲のＣＴ解剖
学的画像並びに心臓及びその周囲のｍＩＢＧ核医学（ＮＭ）画像が取得され得る。任意選
択で、ＣＴ画像で同定される心臓の形状がＮＭ画像の再構成に使用される。本発明の一部
の実施形態では、心臓外部のホット領域が神経節として同定され得る。神経節の指標を含
む、再構成された組み合わせ画像が、画像ナビゲーションシステム、例えば心臓における
カテーテルのナビゲーション及び以前取得された画像に対するカテーテル位置のオーバー
レイを可能にするＢｉｏｓｅｎｓｅ　Ｗｅｂｓｔｅｒ（登録商標）によるＣａｒｔｏシス
テムで使用され得る。任意選択で、かかるシステムを使用して、神経節に隣接する心臓の
一部（例えば、心房）にアブレーションカテーテルがガイドされる。神経節の存在を確認
するため、高頻度刺激（ＨＦＳ）の刺激（又は他の種類の刺激）が用いられ得る。確認さ
れた時点で、又は任意選択でＨＦＳ刺激なしに（以下の結果が示唆するには余分であり得
る）、同定された神経節又はそれに隣接するアブレーションが実行され得る。任意選択で
、正確なナビゲーションが用いられることにより、低出力及び／又は少ないアブレーショ
ン回数の使用が可能となる。例えば、心臓及び／又は神経節につき２０、１０、５回より
少ない又は中間の回数のアブレーションが適用され得る。任意選択で、低出力、例えば４
０ワット（例えば、ＲＦアブレーションについて）、３０Ｗ、２０Ｗ、１０Ｗ、５Ｗ又は
中間の又はより低い出力レベルが用いられる。任意選択で、又は代わりに、より短い時間
、例えば、アブレーションにつき６０秒、５０秒、３０秒、２０秒、１０秒又は中間の秒
数又はそれより少ない秒数が用いられる。
【０４３９】
　第１の例では、ＢＭＩ２２（１７６ｃｍ／６９ｋｇ）並びに心室性不整脈、胸部不快感
、低ＥＦ（ＬＶＥＦ３５％）及び非虚血性心筋症の病歴を有する６０歳男性を位置特定し
、即ちＣＴスキャンを実施し、及び本明細書においてＧＰ１、ＧＰ２、及びＧＰ３と称さ
れる一組の心臓部位が、図２～図３を参照して上記に記載される方法及び／又はシステム
に従い同定された。ＧＰ１、ＧＰ２、及びＧＰ３は図２１Ａ、図２１Ｂ、及び図２１Ｃに
示され、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠状断像、及び矢状断像を含む
。ＧＰ１、ＧＰ２、及びＧＰ３は、推定位置が心臓における典型的な解剖学的ＧＰ位置の
マップと相関付けられた後、図２２Ａ及び図２２Ｂにおいても位置特定される。ＧＰ１、
ＧＰ２、及びＧＰ３は、交感神経シナプス密度マップ上にオーバーレイされると図２２Ｃ
においても位置特定される。赤色の点は主要なＧＰ（比較的大きいサイズ）を表し、及び
心筋上の赤色のエリアは軽微なＧＰ部位（比較的小さいサイズ）を表す。
【０４４０】
　第２の例では、ＰＶＩ及びＣＶＩに対する発作性心房細動カテーテルアブレーションの
病歴及び正常ＬＶ収縮、ＬＶＥＦ＝６０％、ＬＤＤｄ＝４７、及びＬＡＤ（左心房の寸法
）＝３６を有する４７歳男性を位置特定し、即ちＣＴスキャンを実施し、及び本明細書に
おいてＧＰ１、ＧＰ２、ＧＰ３、及びＧＰ４と称される一組の心臓部位が、図２～図３を
参照して上記に記載される方法及び／又はシステムに従い同定される。ＧＰ１、ＧＰ２、
ＧＰ３、及びＧＰ４は図２３Ａ２３Ｂ、図２３Ｂ、図２３Ｃ及び図２３Ｄに示され、これ
らの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠状断像、及び矢状断像を含む。図２３Ａ、
図２３Ｂ、図２３Ｃ及び図２３Ｄの画像は、図２～図３を参照して上記に記載される方法
及び／又はシステムにより捕捉された画像とそれぞれのＣＴ画像とを組み合わせる画像で
ある。位置特定されたＧＰ部位の位置を、例えば図２４に示されるとおり、アブレーショ
ンガイダンスのためＣａｒｔｏシステムに組み込んだ。この図は、レンダリングされた解
剖学的画像上のＧＰ部位の位置を示す。操作者は、ＧＰ部位のアブレーションのため、こ
のレンダリングされた解剖学的画像に基づきカテーテルをナビゲートし得る。
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【０４４１】
　ここで、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上に心臓ＧＰ部位をイメージングする一連
の提示を参照する。ＧＰ部位は、１０ミリメートル（ｍｍ）未満、例えば５ｍｍ、例えば
３ｍｍの直径の容積を例えば有する標的部位の、マッピングされたＧＰ部位のそれぞれに
おけるＨＦＳに対する応答を測定することにより検証された。ここでアブレーションそれ
自体は、最大３０ワット（Ｗ）、例えば最大２０Ｗ、例えば１０Ｗの低出力により、例え
ば５セッション、及び例えば３セッション、約２０～３０秒間の２０回未満の適用、例え
ば約３回の反復適用で実施される。この手順では、心房細動のフラグメンテーションの変
化及び終結がモニタされる。図２５は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上におけるＨ
ＦＳ適用部位（斜線で網掛けした丸で示される）を示す。適用部位は非ＧＰ部位である。
この適用（ａｐｐｌｉａｎｃｅ）に対する負の応答が図２６に実証される。図２７Ａ及び
図２７Ｂは、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上におけるＨＦＳ適用部位（斜線で網掛
けした丸で示される）を示す。適用部位はＲＩＰＶ　ＧＰ部位である。この適用（ａｐｐ
ｌｉａｎｃｅ）に対する正の応答が図２８に実証される。図２９及び図３０は、ＲＩＰＶ
　ＧＰ部位における反復的なＨＦＳ適用を示す。この反復に対する正の応答が図３１に実
証される。
【０４４２】
　図３２及び図３３は、患者の心臓の３Ｄシミュレーション上におけるＨＦＳ適用部位（
斜線で網掛けした丸で示される）を示す。この適用部位はＬＩＰＶ　ＧＰ部位である。こ
の部位を、上記に記載したとおりのカテーテルを使用して、５セッションの低出力適用（
最大２０Ｗ）を適用することによりアブレーションした。この適用（ａｐｐｌｉａｎｃｅ
）に対する正の応答が図３４に実証される。図３５及び図３６で位置特定されたＬＩＰＶ
　ＧＰ部位におけるアブレーション結果が、アブレーション後測定で負のＨＦＳ応答を示
す図３７及び図３８によって実証される。この応答は、標的エリアが限られた出力により
限られたアブレーションセッション回数で治療された場合であっても、このアブレーショ
ン方法が成功したことを示す。図３９で位置特定されたＲＩＰＶ　ＧＰ部位におけるアブ
レーション結果が、アブレーション後測定で負のＨＦＳ応答を示す図４０及び図４１によ
り実証される。この部位は、上記に記載したとおりのカテーテルを使用して、低出力（最
大２０Ｗ）を適用する３セッションを適用することによりアブレーションした。図４２及
び図４３におけるＲＳＰＶ　ＧＰ部位（斜線で網掛けした丸で示される）もまたアブレー
ションした。この部位は、上記に記載したとおりのカテーテルを使用して、低出力（最大
２０Ｗ）を適用する３セッションを適用することによりアブレーションした。
【０４４３】
　第３の例では、発作性心房細動／高血圧症／脂質異常症の病歴を有する、ＬＶ収縮がほ
ぼ正常の、ＬＶＥＦ＝６６％、ＬＶＤｄ＝４０ｍｍ、及びＬＡＤ（左心房の寸法）＝４２
ｍｍの７２歳男性を位置特定し、即ちＣＴスキャンを実施し、及び本明細書においてＧＰ
１、ＧＰ２、ＧＰ３、及びＧＰ４と称される一組の心臓部位が、図２～図３を参照して上
記に記載される方法及び／又はシステムに従い同定された。イメージングはアブレーショ
ンの前に実施した。ＧＰ１、ＧＰ２、ＧＰ３、及びＧＰ４は図４４Ａ、図４４Ｂ、図４４
Ｃ及び図４４Ｄに示され、これらの図のそれぞれが、左から右に、横断像、冠状断像、及
び矢状断像を含む。図４４Ａ、図４４Ｂ、図４４Ｃ及び図４４Ｄの画像は、図２～図３を
参照して上記に記載される方法及び／又はシステムにより捕捉された画像とそれぞれのＣ
Ｔ画像とを組み合わせる画像である。例えば図４５に示されるとおり、ＧＰ部位の位置を
アブレーションガイダンスのためＣａｒｔｏシステムに組み込んだ。
【０４４４】
　第４の例では、発作性心房細動／高血圧症の病歴を有する、ＬＶ収縮が正常の、ＬＶＥ
Ｆ＝５８％、ＬＤＤｄ＝３７、及びＬＡＤ（左心房の寸法）＝３７の７２歳男性を位置特
定し、即ちＣＴスキャンを実施し、本明細書においてＧＰ１、ＧＰ２、及びＧＰ３と称さ
れる一組の心臓部位が、図２～図３を参照して上記に記載される方法及び／又はシステム
に従い同定される。イメージングは電気生理学（ＥＰ）試験の前に実施した。ＥＰ試験は
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患者の状態の評価に役立ち、例えば、それにより患者が本明細書に記載される方法及び／
又はシステムを使用した治療に好適であるかどうかを決定し得る。ＧＰ１、ＧＰ２、及び
ＧＰ３は図４６Ａ、図４６Ｂ、図４６Ｂ、及び図４６Ｃに示され、これらの図のそれぞれ
が、左から右に、横断像、冠状断像、及び矢状断像を含む。図４６Ａ、図４６Ｂ、及び図
４６Ｃの画像は、図２～図３を参照して上記に記載される方法及び／又はシステムにより
捕捉された画像と、それぞれのＣＴ画像とを組み合わせる画像である。例えば図４７に示
されるとおり、位置特定されたＧＰ部位の位置（斜線で網掛けした丸で示される）をアブ
レーションガイダンスのためＣａｒｔｏシステムに組み込んだ。
【０４４５】
　上記の実験では、本発明者らは、ＧＰ部位での限られたセッション回数のＨＦＳの適用
に応答して、１００％正の応答を受け取った。さらに、本発明者らは、非ＧＰ部位－同定
されたＧＰ部位の外側において同じＨＦＳを適用することにより、複数回、例えば５０回
より多い回数であっても、負の応答が実現することを突きとめた。
【０４４６】
　さらに別の例では、持続性心房細動（ＡＦ）を有する患者が、図２～図３を参照して記
載される方法及び／又はシステムに基づき治療される。図１６～図２０は、本発明の一部
の実施形態における、本方法の様々な時点で生成された画像である。患者はカテーテルア
ブレーションの前に１２３ＩｍｉＢＧ　Ｄ－ＳＰＥＣＴイメージングを受けた。図１６は
、高頻度刺激（ＨＦＳ）前の左心房（ＬＡ）におけるｍＩＢＧの取込みを示す。５つの心
外膜ＧＰ位置が同定される。図１７は、ＨＦＳ前の、図１６の画像の飽和した状態を示す
。図１８は、アブレーション手技前の正のＨＦＳの位置を示す。正のＨＦＳにより心外膜
ＧＰ位置が確認される。図１９はアブレーションの位置を示す。アブレーションはＧＰ位
置に対応する位置で実施した。図２０は、ＧＰがアブレーションされる部位における反復
的ＨＦＳに対する負の応答を示す。負の応答は、ＧＰが治療されたことを示す。心房細動
が制御され及び／又は防止され得る。
【０４４７】
　上記の記載はほとんどが神経組織の位置特定に重点を置いていることに留意しなければ
ならない；しかしながら、上記のプロトコル、方法、及びシステムは、エンドクリン分泌
器官及び／又は外分泌物分泌器官又は他の情報の位置特定に用いられ得る。
【０４４８】
　本出願から特許成立までの期間に多くの関連技術及びシステムが開発され、用語アブレ
ーションユニット、イメージングシステム及び方法、カテーテル及びモダリティの範囲に
は、事前にかかる新規技術が全て含まれることが意図される。
【０４４９】
　本明細書で使用されるとき、用語「約」は±１０％を指す。
【０４５０】
　用語「～を含む（ｃｏｍｐｒｉｓｅｓ）」、「～を含んでいる（ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ
）」、「～を含む（ｉｎｃｌｕｄｅｓ）」、「～を含んでいる（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ）」
、「～を有する（ｈａｖｉｎｇ）」及びこれらの活用形は、「限定はされないが、～を含
む」を意味する。この用語は、用語「～からなる（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｏｆ）」及び
「～から本質的になる（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｅｓｓｅｎｔｉａｌｌｙ　ｏｆ）」を包
含する。
【０４５１】
　語句「～から本質的になる（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｅｓｓｅｎｔｉａｌｌｙ　ｏｆ）
」は、組成物又は方法がさらなる成分及び／又はステップを含み得るが、但しそれはその
さらなる成分及び／又はステップが特許請求される組成物又は方法の基本的な且つ新規の
特徴を実質的に変化させない場合に限られることを意味する。
【０４５２】
　本明細書で使用されるとき、単数形「ａ」、「ａｎ」及び「ｔｈｅ」は、文脈上特に明
確に指示されない限り複数形の参照を含む。例えば、用語「化合物（ａ　ｃｏｍｐｏｕｎ
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ｄ）」又は「少なくとも１つの化合物」は複数の化合物を、それらの混合物を含めて含み
得る。
【０４５３】
　語句「例示的」は、本明細書では、「一例、事例又は例示として提供される」ことを意
味して使用される。「例示的」と記載される任意の実施形態は、必ずしも他の実施形態と
比べて好ましい又は有利である及び／又は他の実施形態からの特徴を取り入れることを排
除すると解釈されるべきものではない。
【０４５４】
　語句「任意選択で」は、「一部の実施形態では提供され、他の実施形態では提供されな
い」ことを意味して使用される。本発明の任意の特定の実施形態は複数の「任意選択の」
特徴を、かかる特徴が矛盾を生じない限り含み得る。
【０４５５】
　本願全体を通して、本発明の種々の実施形態が範囲形式で提示され得る。範囲形式での
記載は単に便宜上のもので、簡潔にするために過ぎないことが理解されなければならず、
本発明の範囲に関する柔軟性のない限定として解釈されてはならない。従って、ある範囲
の記載は、具体的に開示される全ての可能な部分範囲並びに当該の範囲内にある個々の数
値を有するものと考えるべきである。例えば、１～６などの範囲の記載は、１～３、１～
４、１～５、２～４、２～６、３～６等の具体的に開示される部分範囲、並びに当該の範
囲内にある個々の数値、例えば、１、２、３、４、５、及び６を有するものと考えるべき
である。これは、その範囲の広さに関わらず適用される。
【０４５６】
　本明細書において数値の範囲が指示される場合は常に、指示される範囲内の任意の挙げ
られる数値（分数又は整数）を含むことが意図される。第１の指示数値と第２の指示数値
と「の間を範囲としている／範囲とする」、及び第１の指示数値「から」第２の指示数値
「までを範囲としている／範囲とする」という語句は、本明細書では同義的に使用され、
第１及び第２の指示数値並びにそれらの間の全ての分数値及び整数値を含むことが意図さ
れる。
【０４５７】
　明確にするため別個の実施形態の文脈で記載される本発明の特定の特徴はまた、単一の
実施形態に組み合わせて提供されてもよいことが理解される。逆に、簡略にするため単一
の実施形態の文脈で記載される本発明の様々な特徴がまた、別個に、又は任意の好適な部
分的組み合わせで、又は本発明の任意の他の記載される実施形態において好適なものとし
て提供されてもよい。様々な実施形態の文脈で記載される特定の特徴は、それらの要素な
しにはその実施形態が実施不可能でない限り、それらの実施形態の不可欠な特徴であると
考えるべきではない。
【０４５８】
　本発明はその具体的な実施形態と併せて記載されているが、多くの代替例、改良例及び
変形例が当業者に明らかであろうことは明白である。従って、添付の特許請求の範囲の趣
旨及び広義の範囲の中に含まれるかかる代替例、改良例及び変形例が全て包含されること
が意図される。
【０４５９】
　本明細書において言及される全ての刊行物、特許及び特許出願は、本明細書において、
それぞれ個々の刊行物、特許又は特許出願が具体的且つ個々に参照により本明細書に援用
されることが示されたものとするのと同程度に全体として参照により本明細書に援用され
る。加えて、本願における任意の参考文献の引用又は特定は、かかる参考文献が本発明の
先行技術として利用可能であることを認めるものと解釈されてはならない。節の見出しが
使用される限りにおいて、それらが必然的に限定するものであると解釈されてはならない
。
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