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(57)【要約】
第１流体中に懸濁している粒子を移動させるための及び
それらを第２流体の流れの中へ注入するためのシステム
が、多ルーメン遠位分離器を備えるカテーテルを含んで
いる。分離器は、複数の平行なルーメンを備えて形成さ
れており、各ルーメンは粒子凝集を低減する所定の直径
を有している。カテーテルの外側へ付着される膨張式バ
ルーンを提供して、第２流体の流れを調整させ、それに
より粒子の第２流体の流れの中への進入をやり易くさせ
ることができる。膨張式バルーンの内側のカテーテルの
前記壁を強化するために補強部材が採用されている。こ
の配列を用いれば、バルーンが膨らまされるときにカテ
ーテルの前記壁へ掛かる圧力のせいでカテーテルが捩れ
たり潰れたりすることはない。１つの実施形態では補強
部材は環形状のリングを含んでいる。別の実施形態では
分離器がバルーンの内側に位置付けられていて補強部材
の役目を果たしている。
【選択図】図１０
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　幹細胞を患者の中へ脈管構造内の所定部位に注入するためのシステムであって、
　内面及び外面を備える管形状の壁を有する細長いカテーテルであって、前記壁の前記内
面が当該カテーテルの近位端と遠位端との間を延びる中央ルーメンを画定している、カテ
ーテルと、
　前記カテーテルの前記壁の前記外面上に装着されている膨張式バルーンと、
　前記バルーンを選択的に膨らませて前記カテーテルを過ぎゆく前記脈管構造内の血液の
流れを制御及び調整させるために前記バルーンと流体連通して接続されている膨張装置と
、
　前記中央ルーメンの一部分を取り囲む前記カテーテルの前記壁の区分と接触して位置付
けられている補強部材であって、前記カテーテルの前記壁を強化するように及び前記バル
ーンの膨張中の前記中央ルーメンについて実質的に一定した断面を維持するように前記膨
張式バルーンの内側に位置付けられている補強部材と、
を備えているシステム。
【請求項２】
　前記注入カテーテルは長手方向軸を画定しており、前記補強部材は、少なくとも１つも
環形状のリングを、前記カテーテルの前記壁の前記外面へ取り付けられ前記長手方向軸に
実質的に直角に向けられた状態で備えている、請求項１に記載のシステム。
【請求項３】
　分離器を更に備えており、前記分離器は前記壁の前記内面と接触して位置付けられてい
て前記中央ルーメンを横断する方向に向けられており、更に前記分離器は前記補強部材の
役目を果たしている、請求項１に記載のシステム。
【請求項４】
　幹細胞をその中に懸濁させている流体媒質の供給源を更に備えており、前記供給源は前
記カテーテルの前記近位端と流体連通して接続されている、請求項１に記載のシステム。
【請求項５】
　近位端及び遠位端を有しそれらの間を延びる複数の平行なルーメンを備えて形成されて
いる分離器を更に備えており、前記分離器は、前記遠位端に再捕集室を確立するように及
び前記分離器の各ルーメンを個別に前記中央ルーメンと流体連通して配置するように前記
カテーテルの前記ルーメン内にその前記遠位端から距離ｄの位置に配置されており、個別
のルーメンのそれぞれは、順次に幹細胞を通して受け入れる寸法である、請求項４に記載
のシステム。
【請求項６】
　前記懸濁した粒子を有する流体媒質を前記カテーテルの前記ルーメンを通して移動させ
、更に前記粒子を分離して整列させて前記分離器の個別のルーメンを通して移動させ、前
記再捕集室での前記幹細胞を有する流体媒質の再構成を図る注入装置、を更に備えている
請求項１に記載のシステム。
【請求項７】
　前記分離器は前記壁の前記内面に接触して位置付けられていて前記中央ルーメンを横断
する方向に向けられており、更に前記分離器は前記補強部材の役目を果たしている、請求
項６に記載のシステム。
【請求項８】
　前記カテーテルは軸を画定しており、前記分離器の前記近位端は前記軸に対して角度α
で傾斜していて、前記分離器の前記遠位端は前記軸に実質的に直角である、請求項６に記
載のシステム。
【請求項９】
　前記分離器の各ルーメンの前記近位端は当該分離器の前記軸に実質的に直角に向けられ
て前記分離器の前記近位端について段状構成を確立している、請求項６に記載のシステム
。
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【請求項１０】
　粒子を患者の脈管構造の中へ導入するためのシステムにおいて、
　近位端と遠位端の間を延びる中央ルーメンを備えて形成され、軸を画定している細長い
カテーテルと、
　流体中に懸濁している前記粒子の供給源であって、前記カテーテルの前記近位端と流体
連通して接続されている供給源と、
　前記供給源と流体連通している実質的に円筒形の分離器であって、近位端及び遠位端を
有し長手方向に整列している平行な複数のルーメンを備えて形成されていて、各ルーメン
が粒子を通して受け入れる寸法である、分離器と、
　前記カテーテルの周りに位置付けられて取り付けられた膨張式バルーンであって、前記
カテーテルの周りでの前記軸に実質的に平行な方向への血液の流れを制御するように前記
カテーテルから半径方向外向きに展開可能であるバルーンと、
　前記中央ルーメンの一部分を取り囲む前記カテーテルの前記壁の区分に接触して位置付
けられている補強部材であって、前記カテーテルの前記壁を強化するように及び前記バル
ーンの膨張中の前記中央ルーメンを実質的に一定した断面を維持するように前記膨張式バ
ルーンの内側に位置付けられている補強部材と、
　粒子を前記供給源から前記分離器を通して前記患者の前記脈管構造の中へ移動させるた
めの注入装置と、
　前記バルーンを当該バルーンが萎んでいる基本構成から膨らんでいる第２の構成へ選択
的に構成するための膨張装置と、
を備えているシステム。
【請求項１１】
　前記補強部材は、少なくとも１つも環形状のリングを、前記カテーテルの前記壁の前記
外面へ取り付けられ前記長手方向軸に実質的に直角に向けられた状態で備えている、請求
項１０に記載のシステム。
【請求項１２】
　前記分離器は前記補強部材の役目を果たしている、請求項１０に記載のシステム。
【請求項１３】
　前記分離器は、当該分離器と前記カテーテルの前記遠位端の間に再捕集室を確立するよ
うに前記カテーテル内にその遠位端から距離ｄの位置に配置されている、請求項１０に記
載のシステム。
【請求項１４】
　前記分離器の前記近位端は前記軸に対して角度αで傾斜していて且つ前記分離器の前記
遠位端は前記軸に実質的に直角である、請求項１０に記載のシステム
【請求項１５】
　前記分離器での各ルーメンの前記近位端は前記カテーテルの前記軸に実質的に直角に向
けられて前記分離器の前記近位端に段状構成を確立している、請求項１０に記載のシステ
ム。
【請求項１６】
　前記バルーンは前記分離器より近位の場所で前記カテーテルの周りに位置付けられてい
る、請求項１０に記載のシステム。
【請求項１７】
　前記粒子は、遺伝子療法に有用な作用物質、薬物療法に有用な作用物質、及びタンパク
質療法に有用な作用物質、から成る群より選択されている、請求項１０に記載のシステム
。
【請求項１８】
　前記粒子は幹細胞である、請求項１０に記載のシステム。
【請求項１９】
　患者の脈管構造の中へ粒子を導入するための方法において、
　内面及び外面を備える管形状の壁を有する細長いカテーテルであって前記壁の前記内面
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が当該カテーテルの近位端と遠位端の間を延びる中央ルーメンを画定しているカテーテル
を提供する段階と、
　膨張式バルーンを前記カテーテルの前記壁の前記外面上に装着する段階と、
　膨張装置を前記バルーンと流体連通して接続する段階と、
　補強部材を、前記中央ルーメンの一部分を取り囲む前記カテーテルの前記壁の区分と接
触して位置付ける段階であって、当該補強部材は、前記カテーテルの前記壁を強化するよ
うに及び前記バルーンの膨張中の前記中央ルーメンについて実質的に一定した断面を維持
するように、前記膨張式バルーンの内側に位置付けられる、補強部材を位置付ける段階と
、
　前記バルーンを選択的に膨らまして前記カテーテルを過ぎゆく前記脈管構造内の血液の
流れを制御及び調整させる段階と、
　注入装置を使用して粒子を供給源から前記中央ルーメンを通して前記患者の前記脈管構
造の中へ移動させる段階と、
を備えている方法。
【請求項２０】
　注入装置を使用して粒子を供給源から前記中央ルーメンを通って前記患者の前記脈管構
造の中へ移動させる前記段階は、前記バルーンを膨らませた状態にして遂行される、請求
項１９に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本願は、２００９年９月２１日出願の特許出願第１２／５６３，８７６号の一部継続出
願である２０１２年５月１７日出願の特許出願第１３／４７３，９８８号の一部継続出願
であり、前記特許出願はどちらも現在継続中である。特許出願第１３／４７３，９８８号
及び特許出願第１２／５６３，８７６号の内容を共に参考文献としてここに援用する。
【０００２】
　本発明は概括的には粒子を流体の流れの中へ導入するための注入システムに関する。よ
り詳細には、本発明は、生物学的物質（例えば幹細胞）の粒子を患者の脈管構造の中へ当
該生物学的物質の療法的有効性を損なうことなく導入（注入）するための注入システムに
関する。本発明は、粒子をその後の患者の脈管構造内への注入に備えて分離器のルーメン
に個別か又は小集団の何れかで進入させる多ルーメンフィルタを使用するシステムとして
特に有用であるが、それに限られるわけではない。
【背景技術】
【０００３】
　患者の脈管構造の中への粒子導入は、幾つかの異なる懸案事項又は考慮事項を同時に充
足させることが要求される。含まれる粒子の種類にも依るが、重要度の高い懸案事項とし
ては、粒子が脈管構造の中へ注入又は導入されてゆく際に粒子が凝集する即ち集塊をなす
のを防ぐことがある。これは幹細胞の場合には、幹細胞とは凝集し得るものであるが但し
それらを個別細胞か又は細胞の小集団の何れかとして機能するようにさせておけば療法上
最も有効であることから、とりわけ懸案事項となっている。粒子が凝集するのを防ぐこと
の更なる恩恵は、細胞の集塊が冠循環系の中へ導入されたときに引き起こされる心臓発作
の予防である。更に、幹細胞の心臓又は他の目標とされる組織での停滞率は、流れが緩や
かである間に幹細胞を注入すれば増加するものと見込まれており、このとき弁又はバルー
ンが血液流れを絞るうえで助けとなるかもしれない。
【０００４】
　あらゆる種類の脈管構造内（即ち、冠動脈内、動脈内、又は静脈内）療法では、療法剤
（例えば生物学的製剤又は薬物）が予測可能に制御された方式で注入又は送達されること
は常に最も重要な懸案事項である。また、療法剤が脈管構造内の正しい目的地へ有効に送
達されることが重要である。これら全てに用量及び送達速度の考慮事項が伴う。そのうえ
、注入中にそれ（療法剤）が損傷したり、汚されたりしないことを保証するために療法剤
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の慎重な取り扱いが要求される。
【０００５】
　力学的観点から、流体通路の直径は通路を通る流体流れの速度に影響を及ぼす因子であ
ることは知られている。解凝集粒子の小集団を脈管構造の血管の中へ注入させようとする
プロトコルについては、通路の直径が粒子の小集団を個々に受け入れるのに十分に広くな
くてはならないことは明白である。他方、それはまた粒子（細胞）の大集団を分離し互い
にくっ付き合うのを防ぐのに十分に狭くなくてはならない。これの必然的結果は、通路を
通って粒子を運ぶことのできる速度が通路の寸法によって束縛されてしまうということで
ある。これの更なる必然的結果は、粒子が通路を出てゆくと、その際、粒子は脈管構造の
血管内の流体（即ち血液）の流れによって影響される、ということである。プロトコルの
目的に依っては、これは、脈管構造内の下流の流体流れもまたどうにかして調整される必
要があるということを意味する。
【０００６】
　一部の例では、脈管構造内の下流の流体流れ（上述）は、カテーテル管の外側の面へ取
り付けられている膨張式バルーンを使用して制御又は調整されている。これらの配列及び
同様の配列については、バルーンが治療部位に配備されると（即ち膨らまされると）、圧
力がカテーテル管へ掛かる。しかしながら、カテーテル管は、カテーテルが患者の脈管構
造を通ってナビゲートされてゆく際にくねったり曲がったりできるように可撓性の材料で
作られているのが典型的である。カテーテル管は、その可撓性の性質故に、典型的に、バ
ルーン膨張中に捩れたりつぶれたりし易い。これは、特に、注入されるべき物質がカテー
テル管の中央ルーメンを通って送り込まれる注入カテーテルにとって厄介となろう。この
例では、バルーンが膨らまされるところの中央ルーメンのつぶれ又は部分的閉塞でさえ中
央ルーメン内の流体流れを妨げ、注入処置に悪影響を及ぼしかねない。つぶれ又は閉塞を
来たしたカテーテル管のルーメンは、流れを絞ることに加え、ルーメンを通っての輸送中
に細胞をストレスに曝すことによって細胞の生存を減少させることもある（注：一部の事
例では、中央ルーメン内で流れが妨げられると生存は約７０－８０％低下することが判明
している）。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００７】
【特許文献１】米国特許出願第１２／５６３，８７６号
【特許文献２】米国特許出願第１３／４７３，９８８号
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００８】
　以上に鑑み、本発明の目的は、粒子の小集団のみを流体流れの中へ有効に導入すること
のできる注入システムを提供することである。本発明の別の目的は、粒子／流体媒質（即
ち第１流体）の流量を、粒子／流体媒質が導入されようとしている流体（即ち第２流体）
の流量と調和させる注入システムを提供することである。本発明の更に別の目的は、流体
がカテーテルを出て血管に進入するときに引き起こされる血管壁への衝撃を低減するよう
に低い出口圧力を現出させる注入システムを提供することである。本発明の更に別の目的
は、注入部位の血液流れを調整するバルーンを有する注入システムであって、バルーン膨
張中の中央ルーメンのつぶれ又は閉塞を被らない注入システムを提供することである。本
発明の更に別の目的は、使い易く製造が簡単で比較的費用効果の高い注入システムを提供
することである。
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本発明によれば、注入システムは、細長いカテーテルであってその近位端と遠位端の間
を延びる中央ルーメンを備えて形成されているカテーテルを含んでいる。カテーテルは滑
らかな円形の外面を有する管形状をしているのが望ましく、説明上、カテーテルは長手方
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向軸を画定している。粒子をその中に懸濁させている流体媒質（即ち粒子／流体媒質）の
供給源がカテーテルの近位端と流体連通して接続されており、分離器がカテーテルの遠位
端に接続されている。本発明においては、分離器は粒子が患者の脈管構造内の血管の中へ
注入又は導入される際に粒子が凝集するのを防ぐために提供されている。本発明について
構想する際、粒子は生物学的製剤（即ち、細胞、遺伝子、又はタンパク質）か又は薬物の
何れかであってもよい。また、それらは、冠動脈内、動脈内、又は静脈内的療法のために
脈管構造の中へ導入することができる。
【００１０】
　分離器は、構造的には、複数の平行なルーメンを備えて形成されている。而して、分離
器がカテーテルの遠位端へ取り付けられている状態で、分離器の各ルーメンは個別にカテ
ーテルの中央ルーメンと流体連通して置かれている。個別ルーメンのそれぞれが、粒子の
小集団（即ち１０未満）のみを順次受け入れる寸法であることが重要である。具体的には
、各ルーメンは一度に数個の粒子を受け入れることができるとはいえ、各ルーメンは、粒
子がルーメンの中へ受け入れられる際に粒子が互いへくっ付かないよう有効に分離させる
には十分に小さい。従って、システムは、更に、粒子／流体媒質をカテーテルのルーメン
を通って移動させ、更に粒子を整列して分離器の個別ルーメンを通って移動させるための
手段を含んでいる。本発明においては、この粒子／流体媒質を移動させるための手段は、
ＩＶポール、シリンジ、又はポンプの様な、関連技術でよく知られている何れのその様な
手段であってもよい。
【００１１】
　上記分離器に加え、本発明のシステムは更にバルーンの様な構成可能な（膨張式）弁を
含んでいる。具体的には、構成可能な弁は分離器より近位の場所でカテーテルを囲むよう
にカテーテルの外面上に位置付けられている。また、弁はカテーテルの軸周りに配列され
ている複数の開口を備えて形成されている。これらの開口の目的は、遠位方向にカテーテ
ルの軸に実質的に平行にカテーテルを過ぎゆく流体（例えば血液）の軸方向移動を制御す
ることである。この制御は、望ましくも、弁の開口を選択的に収縮させて開口を通る流体
の流量を制御させる膨張装置によって提供されている。
【００１２】
　本発明の或る好適な実施形態では、弁は軸を中心とする環として形成されている。この
構造を用いれば、環はカテーテルの外面へ取り付けられている内径を有している。弁は、
更に、環の外周囲上に位置付けられている実質的に非弾性の材料であって弁が基本構成へ
と膨らまされるときに外径をカテーテルからの所定半径方向距離に維持する材料を有して
いる。先に述べられている様に、弁は、関連技術で一般的に使用されているバルーンとす
ることができ、バルーンはこの型式の処置に適切な何れかの材料とすることができる。例
として、バルーンは、ナイロン、ポリエチレン、又はポリエチレンテレフタレート（ＰＥ
Ｔ）であってもよい。非弾性材料は別にして、環の残部は弾性材料で作られている。重要
なことに、この弾性材料は膨張装置に応えて開口を選択的に収縮させる。而して、作動に
おいては、弁の基本構成を越えた追加膨張が、外径を実質的に所定の半径方向位置に維持
しながらに開口を増分的に収縮させる。
【００１３】
　本発明の更なる特徴は、モノレール型ガイドワイヤの上からカテーテルを脈管構造内に
位置付けるための対策を含む。更に、流体流れ制御装置が、供給源からカテーテルの中央
ルーメンの中への選択された流体圧力の流体流れを計測するように提供されていてもよい
。
【００１４】
　本発明の文脈内で、生物学的製剤の患者の脈管構造の中への注入をやり易くするはずの
幾つかの構造的変型が構想されている。これらの変型は、更に、幹細胞、薬物、タンパク
質、又は粒子の、心臓による拡散率及び停滞率を高めることができる。これらの変型は、
１）生物学的製剤にとって安全で有効な流体注入速度を確立するための再捕集室をカテー
テルの遠位端に作製、２）注入に先立つ生物学的製剤の互いからの分離を促そうとする分
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離器の近位（上流）面の向き付け、及び３）脈管構造を通る血液流れを生物学的製剤の注
入と協調に調和させ制御しようとする膨張式バルーン、を含む。１つの更なる変型は、先
に開示されているカテーテルに代えての静脈カテーテルの使用である。
【００１５】
　静脈注入中又は動脈注入中に使用される再捕集室は、カテーテルの遠位端に提供されて
いて、分離器をカテーテルの中央ルーメン内にカテーテル遠位端から距離ｄの位置に配置
されることによって形成されている。この位置付けを用いれば、再捕集室は、実質的に管
状であり、長さｄを有し、中央ルーメンと同じ直径を有する、ということになる。弁又は
バルーンはカテーテルの遠位端付近のこの場所へは延びていないことに留意されたい。
【００１６】
　分離器の構造的変型に関する限りにおいて、以上に開示されている分離器の或る代わり
の実施形態では、近位（上流）面はカテーテルの軸に対して角度αで傾斜している。望ま
しくは、角度αは約６０°であり、必然的結果として、分離器によって確立されているル
ーメンが異なる長さを有することになる。１つの型では、分離器の近位（上流）面は平坦
であり、各ルーメンへの入口がカテーテルの軸から角度αで角度を付けられている。別の
型では、この面は、各ルーメンへの入口がカテーテルの軸に直角になるように段状構成を
有することになる。どちらの型についても、カテーテルの遠位（下流）面はカテーテルの
軸に直角である。
【００１７】
　組合せでは分離器及び再捕集室は、生物学的製剤が安全に注入されてゆく際の生物学的
製剤の分離を促進し維持するように機能する。具体的には、注入流体が分離器を通って加
速された後、再捕集室が注入流体の流体速度レートを低速化する。脈管構造を通る安全な
流体流れをよりいっそう維持するために、膨張式バルーンをカテーテルの外面へ取り付け
、それを選択的に膨らませて、血液流れと流体注入のそれぞれの速度を協調させるように
することができる。
【００１８】
　本発明の別の態様では、膨張式バルーンの内側のカテーテルの壁を強化するために補強
部材が採用されている。この配列を用いれば、バルーンが膨らまされるときにカテーテル
の壁に掛かる圧力のせいでカテーテルが捩れたりつぶれたりすることはない。それどころ
か中央ルーメンについて実質的に一定した断面がバルーンの膨張中に維持されるので、粒
子の注入中は妨げられない粒子の流れが中央ルーメンを通って患者の脈管構造の中へ通過
してゆけるようになる。
【００１９】
　構造をより詳しく言うと、この実施形態について、補強部材は中央ルーメンの一部分を
取り囲むカテーテルの壁の区分と接触に位置付けられている。具体的には、補強部材は膨
張式バルーンの内側のカテーテルの壁と接触に位置付けられている。
【００２０】
　１つの実施形態では、補強部材は、膨張式バルーンの内側のカテーテルの壁の外面へ取
り付けられている環形状のリングを備えている。環形状のリングが取り付けられた状態で
、リングは注入カテーテルによって画定されている長手方向軸に実質的に直角に当該軸と
同心に向けられてカテーテルの壁を強化している。
【００２１】
　別の実施形態では、分離器（上述）がフィルタと補強部材の両方の役目を果たしている
。この実施形態について、分離器は、膨張式バルーンの内側に位置を定められ、壁の内面
と接触に位置付けられている。而して、分離器は、粒子が脈管構造の中へ注入される際に
凝集するのを防止する機能とバルーン膨張中のつぶれを防止するようカテーテルの前記壁
を強化する機能の二重機能を提供している。
【００２２】
　本発明の新規性のある特徴は、本発明そのもの同様、その構造及びその作動の両方につ
いて、添付図面を付随の説明と関連付けて考察することにより最も深く理解されることで
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あり、その中で同様の参照文字は同様部分を指す。
【図面の簡単な説明】
【００２３】
【図１】作動環境内に位置付けられた状態で示されている本発明のシステムの配線／斜視
図である。
【図２】分離器及びシステムカテーテルの遠位部分の、図１の２－２線に沿って見た断面
図である。
【図３】注入先端の或る代わりの実施形態の、図１の２－２線に沿って見た断面図である
。
【図４】図３に示されている注入先端の或る代わりの実施形態の断面図である。
【図５Ａ】萎んだ構成にある本発明のバルーンの平面図であり、カテーテルを作動環境に
位置付けた状態で示されている。
【図５Ｂ】膨らんだ構成にある本発明のバルーンの平面図であり、システムカテーテルを
作動環境に位置付けた状態で示されている。
【図６】本発明のための静脈カテーテルの平面図である。
【図７】カテーテルを過ぎゆく流体（例えば血液）の軸方向移動を調整／制御するための
バルーンと、バルーン膨張時のカテーテル管のつぶれを防止する機能も果たす分離器と、
を有している注入先端の或る代わりの実施形態の図１の２－２線に沿った断面図であり、
バルーンを萎ませた状態で示されている。
【図８】図７に示されている注入先端の断面図であり、バルーンを膨らませた状態で示さ
れている。
【図９】カテーテルを過ぎゆく流体（例えば血液）の軸方向移動を調整／制御するための
バルーンと、バルーン膨張時のカテーテル管のつぶれを防止する環形状のリングと、を有
している注入先端の或る代わりの実施形態の図１の２－２線に沿った断面図であり、バル
ーンを萎ませた状態で示されている。
【図１０】図９に示されている注入先端の断面図であり、バルーンを膨らませた状態で示
されている。
【図１０Ａ】図９に示されている注入先端実施形態の、１０Ａ－１０Ａ線に沿って見た断
面図である。
【図１０Ｂ】カテーテルの中央ルーメン内に膨張管及び注入管を有している別の注入先端
実施形態を示している、図１０Ａと同様の断面図である。
【発明を実施するための形態】
【００２４】
　まず図１を参照すると、本発明による流体を導入（注入）するためのシステムが示され
ており、全体を１０で指示している。図示されている様に、システム１０は、患者の脈管
構造（図示せず）内の所定の場所に位置付けるべく血管１４の中へ前進させることのでき
るカテーテル１２を含んでいる。本発明においては、血管１４は望ましくは患者の心臓血
管系の動脈又は静脈であり、システム１０は、動脈内プロトコル、静脈内プロトコル、又
は冠動脈内プロトコルのために使用される。
【００２５】
　詳細には、図１はシステム１０が流体媒質１８を保持するための供給源１６を含んでい
ることを示している。同じく図１に示されている様に、複数の粒子２０を流体媒質１８中
に懸濁させて粒子／流体媒質２２が作製されている。本発明においては、粒子２０は、何
らかの形態の薬物であってもよいし、最も可能性の高いところでは何らかの形態の生物学
的製剤（即ち、細胞、遺伝子、又はタンパク質）であってもよい。何れにしても、粒子２
０は、供給源１６からシステム１０を通って血管１４の中へと輸送されるために粒子／流
体媒質２２中に懸濁させることになる。システム１０について上述されている様に、供給
源１６は関連技術でよく知られている型式のシリンジとすることができる。図１は、更に
、システム１０が供給源１６と流体連通している制御装置２４を含んでいることを示して
いる。本発明について構想する際、制御装置２４は、流体（例えば、粒子／流体媒質２２
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）を流体流れシステム（例えばシステム１０）に通して移動させるための、関連技術で知
られている何れの型式の装置であってもよい。一般的に、その様な装置は、ＩＶポンプ、
ＩＶポール、シリンジ、又は何らかの他の流体流れ計測機器ということになろう。但し、
供給源１６がシリンジであるシステム１０の実施形態では、制御装置２４は特に必要性が
あるわけではない。
【００２６】
　図１は、更に、システム１０が、以下に述べられている目的で膨張装置２６を含んでい
ることを示している。制御装置２４と膨張装置２６の両方がシステム１０のために使用さ
れている場合、それらをコネクタ２８のところで個別に継いでカテーテル１２に対して別
々の流体連通チャネルをそれぞれ確立させるようにしてもよい。示されている様に、この
コネクタ２８はカテーテル１２の近位端３０と流体連通して接続されているのが望ましい
。
【００２７】
　なおも図１を参照して、システム１０はカテーテル１２の遠位端３４に取り付けられて
いる先端（フィルタ）３２（以後、時により分離器６８とも呼称）を含んでいることが分
かる。更に、弁３６が遠位端３４より近位の位置でカテーテル上に装着されていて、弁３
６は開口３８ａと開口３８ｂに代表される複数の開口を備えるようにして形成されている
ことが分かる。カテーテル１２の遠位部分の実際の構成、及び分離器６８と弁３６との間
の構造の協働は、図２を参照すれば最もよく理解されるであろう。
【００２８】
　図２を参照すると、特に分離器６８に関し、分離器６８はルーメン４０ａ、４０ｂ、及
び４０ｃに代表される複数のルーメンを備えて形成されていることが分かるであろう。よ
り具体的には、ルーメンは、軸方向に分離器６８を貫いて延びていて互いに実質的に平行
である。それらは概してカテーテル１２によって画定されている軸４２にも実質的に平行
である。重要なこととして、各ルーメンは、個別の又は小集団となっている粒子２０のみ
を受け入れるように特化された寸法の直径４４を備えて確立されている。各ルーメンが一
度に数個の解凝集粒子２０を受け入れることができるとはいっても、個別粒子２０又は粒
子の小集団はそれらがルーメンを渡ってゆく間は分離されたままである（例えばルーメン
４０ａを参照）。また、分離器６８は、カテーテル１２を血管１４内に位置付けることを
目的として、当業者に周知のやり方でガイドワイヤ４８と相互作用することになるモノレ
ールルーメン４６を備えて形成されていてもよい。
【００２９】
　上述の分離器６８の構造を念頭に置くと、各ルーメンの直径４４は、凝集粒子２０の大
集団がカテーテル１２の中央ルーメン５０から各ルーメンの中へ進入するのを防ぐ寸法で
ある、ということが本発明の重要な態様である。具体的には、異なる療法プロトコルにつ
いて、粒子２０が血管１４に進入する際に粒子２０を分散させ、それにより、細胞が冠循
環系の中へ注入された場合の心臓発作又は心発症の原因となりかねないその後の血管１４
内での凝集の可能性を最小限に抑えることが必要不可欠である。更に、粒子２０が血管１
４に進入する際の粒子２０の分散は、組織へのより効率的な分配に適する血液とのより良
好な混合を提供するはずである。
【００３０】
　弁３６は複数の開口を備えて形成されている。そのうえで図１と図２を相互に参照する
と、更に、膨らまされたとき弁３６は全体として環の形状をしていて膨張室５２を備えて
形成されていることが理解されるであろう。示されている様に、膨張室５２は膨張ライン
５４を介して膨張装置２６と流体連通して接続されている。この構造内で、膨張ライン５
４はカテーテル１２と一体化されていてもよい。作動上の目的で、弁３６は、弾性のある
膨張可能な材料で作られている弁本体５６を含んでいる。弁３６は、更に、実質的に非弾
性の材料で作られているリム５８を含んでおり、当該リムは環の形状の弁３６の周囲に位
置を定められている。システム１０について、弁３６は、分離器６８より近位に位置を定
められていて、接着又は結着といったような関連技術で知られている何れかの手段によっ
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てカテーテル１２の外面６０に取り付けられている。
【００３１】
　作動的には、弁３６（バルーン）は、萎んだ構成から始まり、次いで膨張装置２６によ
って基本構成（図１及び図２参照）へと膨らまされると、弁３６はリム５８によって拘束
される。この基本構成では弁３６はカテーテル１２の表面６０から半径方向距離６２まで
延びることになり、基本構成では弁はほぼ確実に血管１４と接触する。更に、基本構成で
は各開口（例えば開口３８ａ）は直径６４を有することになる。但し、弁３６を膨張装置
２６によって更に膨らませると、構造的な２つの異なる必然的結果が起こる。１つには、
リム５８は基本構成から展開しない。而して、半径方向距離６２は実質的に一定のままで
ある。もう１つには、弁本体５６は膨張装置２６に応えて展開しようとするので開口が増
分的に収縮される。言い方を変えれば、特に開口３８ａを参照して、直径６４は小さくな
ってゆく。本発明の或る代わりの実施形態では弁３６の必要性が無い場合もある。
【００３２】
　動脈内プロトコル、静脈内プロトコル、又は冠動脈内プロトコルでのシステム１０の作
動について、始めにガイドワイヤ４８が患者の脈管構造に予め位置付けられる。次いでガ
イドワイヤ４８がカテーテル１２のモノレールルーメン４６の中へ受け入れられたら、カ
テーテル１２はガイドワイヤ４８の上を患者の脈管構造内の所定位置へと進められる。カ
テーテル１２が正しく位置付けられたら、弁３６をその基本構成へと又は基本構成を越え
て膨らます。弁３６についての厳密な膨張範囲は、血管１４内での開口を通る流体にとっ
ての所望流量に依存するであろう。弁３６を膨らませた状態で、制御装置２４を起動させ
て、粒子／流体媒質２２の供給源１６からカテーテル１２の中央ルーメン５０を通る流れ
を生じさせる。粒子／流体媒質２２中の粒子２０が分離器６８に到達すると、分離器６８
の個別ルーメンのそれぞれの直径４４が個別粒子２０又は小集団の粒子２０のみをルーメ
ンに進入させる。而して、中央ルーメン５０での粒子２０の凝集は分裂し、分離器６８を
通過した後の粒子２０の凝集は最小限に抑えられる。以上の論考は患者の心臓血管系内で
のシステム１０の適用に焦点を当てているが、システム１０は、粒子２０を粒子／流体媒
質２２中に懸濁させておいてその後に個別粒子２０として流体流れ（例えば血管１４を通
る血液流れ）の中へ放出させる何れの使用にも適している。
【００３３】
　図３を参照して、生物学的製剤用の注入先端が示されており、全体が６６と表示されて
いる。この実施形態では、分離器６８’が、カテーテル１２の中央ルーメン５０内にカテ
ーテル１２の遠位端３４から距離ｄに位置を定められている。その様に位置を定められて
、分離器６８’は、カテーテル１２の遠位端３４に長さｄを有する再捕集室７０を作製し
ている。具体的には、再捕集室７０はカテーテル１２の遠位端３４側へ形成されている管
状区域である。再捕集室７０は、必要なら、カテーテル１２の遠位端３４へ取り付けるこ
とのできる独立型管材部片によって確立されていてもよい。
【００３４】
　なおも図３を参照して、分離器６８’は近位（上流）面７２と遠位（下流）面７４を有
していることが分かる。詳細には、分離器６８’の近位面７２はカテーテル１２の軸４２
に対して傾斜角度αに向けられている。但し、分離器６８’の遠位面７４は軸４２に対し
て直角であり実質的に平坦である。以上に開示されている構造を念頭に置きながら、傾斜
した近位面７２の必然的結果として、各ルーメン７６ａ－７６ｃの近位端もカテーテル１
２の軸４２に対して角度αに傾斜している、ということになる。必然的に、流体は、カテ
ーテル１２を通って流れてカテーテル１２の傾斜した近位面７２に出合うと、分離器６８
’のルーメン７６ａ－７６ｃを通って流れるように向け直される。作動において、この向
け直しは流体中の粒子２０が患者の脈管構造に進入する前に凝集しないようにするのを支
援する。流体は、分離器６８’のルーメン７６ａ－７６ｃを出るや再捕集室７０に入り、
そこで患者の脈管構造の中へ進入してゆく前に速度が低下するようになっている。
【００３５】
　図３及び図４に示されている実施形態について、分離器６８’及び６８’’から約２５
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－３０ミリメートル近位の場所においてカテーテル１２にガイドワイヤ退出ルーメン７８
が形成されている。
【００３６】
　次に図４を参照して、分離器６８’’の近位面７２が段状構成を備えて形成されている
注入先端６６’の変型が示されている。段状構成に因り、各ルーメン８０ａ－８０ｃの近
位端はカテーテル１２の軸４２に実質的に直角のままである。而して、全ての重要な点に
おいて、図３及び図４にそれぞれ示されている注入先端６６と注入先端６６’は、近位面
が異なっていることを別にすれば同じである。分離器６８の近位面７２は、図２に示され
ている分離器３２／６８の形状をしていてもよいことに留意されたい。
【００３７】
　これより図５Ａ及び図５Ｂを参照すると、選択的に膨らますことのできるバルーン８２
が、分離器６８より近位の場所でカテーテル１２に取り付けられていることが示されてい
る。バルーン８２’は、図５Ｂに示されている様に膨らまされたとき、半径方向にカテー
テル１２から離れて血管壁８４に向けて展開することによってカテーテル１２の周りの血
液の流量を制御する。本発明について構想する際、カテーテル１２の外側の血液の流量は
、カテーテル１２の遠位端３４での乱流を最小限にするためにはカテーテル１２の内側の
流体の流量に適合していなくてはならない。何れにしても、再捕集室７０及び膨張式バル
ーン８２の全体としての目的は、血液の流量を減少させて粒子が拡散するための及び血管
を通って治療されるべき組織の中へ進行するための追加の時間を許容することによって、
注入中の患者の脈管構造への損傷又は傷害の公算を下げることである。
【００３８】
　次に図６を参照して、本発明による注入先端６６は関連技術でよく知られている型式の
静脈カテーテル８６に採用することができるものと理解されたい。静脈カテーテル８６が
使用されるとしても、注入先端６６は、以上に他の実施形態について開示されているもの
と本質的には同じということになる。ここでの利点は、適切な状況においては、流体供給
源１６からの流体の放出に先立って静脈カテーテル８６を患者へ固定することができる、
ということである。例えば、ウイング９０ａ－９０ｂが流体供給源１６からの流体１８の
放出に先立って患者へ固定される。全ての他の重要な点において、本発明の注入先端６６
を有する静脈カテーテル８６の作動は先に開示されている作動に同一である。
【００３９】
　図７は、内面９４及び外面９６を備える管形状の壁９２を有する細長いカテーテル１２
’を有している注入先端６６’’の別の実施形態を示している。示されている様に、壁９
２の内面９４は、カテーテル１２’のための中央ルーメン５０’を囲んでいる。図７は、
更に、膨張式バルーン８２’’が外壁９６上に装着されていることを示している。バルー
ン８２’’を選択的に膨らますために膨張ルーメン９８が提供されている（図８には膨ら
まされたバルーン８２’’が示されている）。外壁９６の一部分がバルーン８２’’と協
働して膨張室１００を確立していることが分かる。バルーン８２’’を膨らますには、例
えば、図１に示され以上に説明されている膨張装置２６を使用し、膨張流体が膨張ルーメ
ン９８を通って送り込まれて事前に選択されている膨張圧力を膨張室１００内に確立する
。この圧力は、半径方向内方に向かいカテーテル１２を収縮させよう又はつぶそうとする
傾向のある力を壁９２に対して確立することになるものと理解されたい。以上に示唆され
ている様に、カテーテル１２’のつぶれ又は収縮は、望ましくないことに、中央ルーメン
内の流れを妨げたり、中央ルーメン流れ中の幹細胞の様な細胞にストレスを加えたりして
、細胞の生存を（時により７０－８０％ほども）低下させる。
【００４０】
　このつぶれを防ぐため、図７は注入先端６６’’が膨張式バルーン８２’’の内側のカ
テーテルの前記壁９２を支援するよう補強部材１０２を含むことができることを示してい
る。示されている様に、図７の実施形態について、補強部材１０２は、バルーン８２’’
の内側の中央ルーメン５０’内に位置付けられている分離器６８’（図３に関連して上述
）である。代わりに、図２に示されている分離器３２／６８、図４に示されている分離器
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６８’’、又は同様の分離器を、バルーン８２’’の内側の中央ルーメン５０’内に位置
付けてバルーン８２’’の膨張中の壁９２を補強させるようにしてもよい。機能的には、
補強部材１０２は壁９２のつぶれを防ぎバルーン８２’’の膨張中の中央ルーメン５０’
について実質的に一定した断面を維持するので、注入中は妨げられない流体流れが中央ル
ーメン５０’を通過してゆけるようになる。
【００４１】
　図７及び図８に示されている配列を用いれば、注入先端６６’’は、バルーン８２’’
を萎ませた状態（図７に示されている）にして粒子２０の送達に適した治療部位へ前進さ
せることができる。次に、注入先端６６’’が治療部位に至ったところで、バルーン８２
’’を選択的に膨らませて（図８に示されている）、脈管構造内の血液の流れを血液が注
入先端６６’’を流れ過ぎてゆくのに適するように制御及び／又は調整させる。血液流れ
（図示せず）が適度に調整されたら、粒子２０を含む粒子／流体媒質２２を中央ルーメン
５０’の中へ導入し、大きい凝集した粒子が血流に進入するのを防ぐ分離器６８’を通過
させればよい。粒子／流体媒質２２は、次いで、再捕集室７０’を通過し、カテーテル１
２’の遠位端３４’を出てゆく。注入後は、バルーン８２’’を萎ませ、注入先端６６’
’を患者の脈管構造から抜去すればよい。
【００４２】
　図９、図１０、及び図１０Ａは、内面９４’及び外面９６’を備える管形状の壁９２’
（図９参照）を有する細長いカテーテル１２’’のための注入先端６６’’’の別の実施
形態を示している。示されている様に、壁９２’の内面９４’は、カテーテル１２’’の
ための中央ルーメン５０’’を囲んでいる。図９は、更に、膨張式バルーン８２’’’が
外壁９６’上に装着されていることを示している。バルーン８２’’’を選択的に膨らま
すために膨張ルーメン９８’が提供されている（図１０には膨らまされたバルーン８２’
’’が示されている）。外壁９６’の一部分がバルーン８２’’’と協働して膨張室１０
０’を確立していることが分かる。バルーン８２’’’を膨らますには、例えば、図１に
示され以上に説明されている膨張装置２６を使用し、膨張流体が膨張ルーメン９８’を通
って送り込まれて事前選択されている膨張圧力を膨張室１００’内に確立する。この圧力
は、半径方向内方に向かいカテーテル１２’’を収縮させよう又はつぶそうとする傾向の
ある力を壁９２’に対して確立することになるものと理解されたい。以上に示唆されてい
る様に、カテーテル１２’’のつぶれ又は収縮は、望ましくないことに、中央ルーメン内
の流れを妨げたり、中央ルーメン流れ中の幹細胞の様な細胞にストレスを加えたりして、
細胞の生存を（時により７０－８０％ほども）低下させる。
【００４３】
　このつぶれを防ぐため、図９は、注入先端６６’’が膨張式バルーン８２’’’の内側
のカテーテルの前記壁９２’を支援するよう補強部材１０２’を含むことができることを
示している。示されている様に、図９の実施形態について、補強部材１０２’は、バルー
ン８２’’’の内側のカテーテルの前記壁９４’の外面９６’へ取り付けられている環形
状のリングとして形成されている。取り付けに際し、リング形の補強部材１０２’は示さ
れている様に注入カテーテル１２’’によって画定されている長手方向軸４２’に実質的
に直角に向けられる。機能的には、補強部材１０２’は壁９２’のつぶれを防ぎバルーン
８２’’’の膨張中の中央ルーメン５０’’について実質的に一定した断面を維持するの
で、注入中は妨げられない流体流れが中央ルーメン５０’’を通過してゆけるようになる
。
【００４４】
　図９及び図１０に示されている配列を用いれば、注入先端６６’’’は、バルーン８２
’’’を萎ませた状態（図９に示されている）にして粒子２０の送達に適した治療部位へ
前進させることができる。次に、注入先端６６’’’が治療部位に至ったところで、バル
ーン８２’’’を選択的に膨らませて（図１０に示されている）、脈管構造内の血液の流
れを血液が注入先端６６’’’を流れ過ぎゆくのに適するように制御及び／又は調整させ
る。血液の流れ（図示せず）が適度に調整されたら、粒子２０を含む粒子／流体媒質２２
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を中央ルーメン５０’’の中へ導入し、大きい凝集した粒子が血流に進入するのを防ぐ分
離器６８’を通過させればよい。代わりに、図２に示されている分離器３２／６８、図４
に示されている分離器６８’’、又は同様の分離器を使用してもよい。粒子／流体媒質２
２は、その後、再捕集室７０’’を通過し、カテーテル１２’’の遠位端３４’’を出て
ゆく。注入後は、バルーン８２’’’を萎ませ、注入先端６６’’’を患者の脈管構造か
ら抜去すればよい。
【００４５】
　図１０Ｂは、カテーテル１２’’’の中央ルーメン５０’’’内に位置付けられている
膨張管１０４及び注入管１０６を有している別の注入先端実施形態を示している。この実
施形態について、膨張式バルーン８２’’’’が、カテーテル１２’’’上に装着されて
いて、膨張式バルーン８２’’’’と流体連通して接続されている。バルーン８２’’’
’の膨張中のカテーテル１２’’’のつぶれを防ぐため、カテーテル１２’’’を支持す
るよう補強部材１０２’’が提供されている。膨張中のカテーテル１２’’’のつぶれは
、注入管１０６を収縮させ、望ましくないことに、注入管１０６内の流れを妨げ及び／又
は注入管１０６内の幹細胞の様な細胞にストレスを加え、細胞の生存を低下させる。示さ
れている様に、図１０Ｂの実施形態について、補強部材１０２’’は、バルーン８２’’
’’の内側のカテーテル１２’’’の外面へ取り付けられる環形状のリングとして形成す
ることができる。
【００４６】
　ここに示され詳細に開示されている特定の、補強された外部バルーン弁を備える生物学
的製剤用注入カテーテル先端は、ここでこれまでに表明されている目的を達成し利点を提
供する能力が十分にあるが、それは本発明の現在好適とされる実施形態を例示しているに
すぎないということ、また付随の特許請求の範囲に記載されている以外のここに示されて
いる構築又は設計の詳細事項への限定を何ら意図するものではないということ、を理解さ
れたい。
【符号の説明】
【００４７】
　　１０　システム
　　１２、１２’、１２’’、１２’’’　カテーテル
　　１４　血管
　　１６　供給源
　　１８　流体媒質
　　２０　粒子
　　２２　粒子／流体媒質
　　２４　制御装置
　　２６　膨張装置
　　２８　コネクタ
　　３０　カテーテルの近位端
　　３２　先端（フィルタ）
　　３４、３４’’　カテーテルの遠位端
　　３６　弁
　　３８ａ、３８ｂ　弁の開口
　　４０ａ、４０ｂ、４０ｃ　分離器のルーメン
　　４２、４２’　軸
　　４４　分離器ルーメンの直径
　　４６　モノレールルーメン
　　４８　ガイドワイヤ
　　５０、５０’、５０’’、５０’’’　カテーテルの中央ルーメン
　　５２　膨張室
　　５４　膨張ライン
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　　５６　弁本体
　　５８　リム
　　６０　カテーテルの外面
　　６２　半径方向距離
　　６４　弁開口の直径
　　６６、６６’、６６’’、６６’’’　注入先端
　　６８、６８’、６８’’、　分離器
　　７０、７０’、７０’’　再捕集室
　　７２　分離器の近位（上流）面
　　７４　分離器の遠位（下流）面
　　７６ａ、７６ｂ、７６ｃ　分離器のルーメン
　　７８　ガイドワイヤ退出ルーメン
　　８０ａ、８０ｂ、８０ｃ　分離器のルーメン
　　８２、８２’、８２’’、８２’’’、８２’’’’　バルーン
　　８４　血管壁
　　８６　静脈カテーテル
　　９０ａ、９０ｂ　ウイング
　　９２、９２’　カテーテルの壁
　　９４、９４’　カテーテルの内面
　　９６、９６’、９６’’　カテーテルの外面、外壁
　　９８、９８’　膨張ルーメン
　　１００、１００’　膨張室
　　１０２、１０２’、１０２’’　補強部材
　　１０４　膨張管
　　１０６　注入管
　　α　角度
　　ｄ　距離
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【図３】

【図４】

【図５Ａ】

【図５Ｂ】

【図６】

【図７】
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