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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　分子交換器具であって、
　近位端から遠位端まで延びていて、前記近位端から前記遠位端まで延びる少なくとも２
つの流体通路を支持するケーシングを有し、前記ケーシングは、前記近位端と前記遠位端
との間に延びる少なくとも１つの交換孔を有し、前記交換孔によって前記ケーシングの外
部に露出された流体通路の部分は、多孔質である、分子交換器具。
【請求項２】
　前記交換孔は、前記流体通路の長手方向に沿って延びている、請求項１記載の分子交換
器具。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、分子交換器具に関する。特に、本発明は、分析・制御機械用の分子交換器具
及び分子交換器具の製造方法に関する。
【背景技術】
【０００２】
　分子交換器具、例えば分析プローブが、当該技術分野において知られている。かかるプ
ローブは、被験体内の物質の透析又は物質のレベルの検出に利用できる、被験体、例えば
血管内への挿入用途に関する。かかるプローブは、一般に、多孔質メンブレンを有し、灌
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流流体はこの多孔質メンブレンを通過して供給され、抜き出される。灌流流体からの分子
は、メンブレンを通過して被験体内に入ることができ、又この逆の関係が成り立つ。後者
の場合、分析は、或る特定の分子の存在及びこれらの濃度を確かめるための内部又は外部
装置を用いて実施できる。
【０００３】
　透析管に用いられるメンブレン、例えば先行技術のプローブのメンブレンは、典型的に
は、効果的な拡散を促進するために非常に薄い壁を有し、このことは、かかる非常に薄い
壁が極めて僅かな構造的支持作用しか提供せず、したがって、薄い壁が、使用中、これら
の形状を維持しないことを意味する。メンブレンに追加の支持を提供するため、第１のプ
ローブは、被験体中への挿入中、メンブレンの支持体となると共にメンブレンが曲げられ
たときにメンブレンの壁がへたるのを阻止するために管の中心に配置された細いワイヤを
有する。
【０００４】
　しかしながら、細いワイヤの追加にもかかわらず、かかるプローブは、依然として、挿
入中、特に曲げられたときに金属ワイヤに当たってへたりがちである。この問題を解決し
ようとして、ワイヤに代えてメンブレン内に、典型的には、プローブの長手方向軸線に沿
って位置決めされた中空管を用いた。中空管は、灌流流体の供給又は戻しラインとしての
役目も果たす細長い支持体と成る。
【０００５】
　メンブレンの内部支持体のかかる形状物を用いた場合の大きな欠点のうちの１つは、内
部支持体の挿入中及び被験体中への挿入中、メンブレンの損傷が生じることにあった。
【０００６】
　メンブレンに十分な支持を提供する問題を解決する別の試みでは、支持構造体、例えば
中空ステンレス鋼管に接着された短い長さのメンブレン管を有するプローブが形成された
。ステンレス鋼管は、伸びを提供し、器具の挿入を助ける。かかるプローブの欠点は、生
理学的条件下において、かかるプローブの組み立てに用いられたグルーが、流体との接触
に起因して弱くなり、その結果、被験体内において支持構造体からのメンブレン管の断片
化が生じるということにある。かかる中空管のメンブレン管材も又、被験体内への挿入中
に生じる機械的損傷に起因して断片化する場合がある。
【０００７】
　被験体（即ち、人体又は動物の体）内でのかかるプローブの使用に鑑みて、メンブレン
の断片化は、潜在的な損傷が生じる恐れがあるので望ましくないことは明らかである。こ
れが例えば筋肉のような組織中で起こると、それは不運であるが、メンブレンの材料は比
較的生体適合性があるので、このことは悲惨ではない。しかしながら、これが被験体内の
系統、例えば循環系内で生じると、失われた断片は、これらが生命を脅かす場合のある領
域（例えば、心臓）内に移動する場合がある。深刻な損傷が起こりうる前にかかる断片の
所在を突き止めた場合であっても、かかる断片の取り出しにより、外傷が更に生じる。
【０００８】
　欧州特許第０６７５６９５号明細書は、透析メンブレンがプローブの近位端のところに
取り付けられて固定領域が被験体内に存在しないことに起因して、プローブがそのアンカ
から緩くなる恐れが生じないようにしている透析プローブを開示している。これは、ほど
ほどに効果があるが、製造するのに比較的手が込んでいて且つ費用のかかるプローブであ
る。さらに、先端部は、何ら保護されていないので、先端部は、損傷を受けやすい状態に
なっている。
【０００９】
　上述の欠点を解決しようとして、欧州特許出願公開第１１０５０４５号明細書は、透析
メンブレンで形成された管が比較的剛性の高い支持部材に取り付けられた構成例を開示し
ている。特に、支持部材は、細長く、管状透析メンブレンは、一方の長手方向側部に沿っ
て延び、Ｕ字形の状態で折り返され、支持部材の遠位端部のところのアイ又は切欠きを通
り、そして戻って反対側の長手方向側部に当たっている。支持部材は、管状メンブレンの
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支持体となり、したがって、プローブは、その従来型プローブよりも頑丈であり且つ費用
効果が高い。
【００１０】
　しかしながら、支持部材は、メンブレンの外壁に対しては何ら保護をもたらしていない
。特に、メンブレンの壁を使用中、定位置に維持し、管状メンブレン内の流体の流れが損
なわれないようにするための手段は設けられていない。さらに、メンブレンをＵ字形に折
り曲げることにより、プローブの先端部のところのメンブレンにキンク及び（又は）折り
目が生じる場合があり、これらは、管状メンブレン内の流体の流れを損なう場合があり、
その結果、プローブの効率及び精度を損なう。さらに、このプローブは、依然として比較
的複雑であり、製造プロセスの複雑さに起因して、製造するのに費用がかかる。管状メン
ブレンを予備処理しなければ、メンブレンを支持部材周りに挿入することは困難であり、
それにより、製造プロセスを更に複雑にすることが必要になる。さらに、管状メンブレン
を支持体に当てて定位置に維持することは、困難であることが判明した。
【００１１】
　国際公開第９９／４５９８２号パンフレットは、物質を検出するために血管内に挿入可
能なカテーテルを開示している。この特許文献に開示されたカテーテルは、微量透析溶液
を流通させることができる２つのチャネルを備えた細長い本体を有する。開口部が、カテ
ーテル本体に形成されている。微量透析メンブレンが、カテーテル本体の外部に取り付け
られており、この微量透析メンブレンは、メンブレンによる微量透析が行われる場合のあ
る開口部を覆っている。透析メンブレンをプローブ本体の外部に結合することは、微量透
析メンブレンがカテーテル本体から断片化する恐れが高く、その結果、断片化に関して上
述した欠点が生じることを意味している。
【００１２】
　米国特許７，００８，３９８号明細書は、透析が透析メンブレンの全長に沿って起こる
ことができる微量透析プローブを開示している。プローブの壁によってしか保護が行われ
ないので、透析メンブレンの全体的表面積が減少し、かくしてメンブレン全体にわたる透
析の効率が低下する。
【００１３】
　米国特許出願公開第２００５／０２５１０８７号明細書は、管状メンブレンを所望の形
態に保持するために細長い外部フレームによって支持された微量透析プローブを開示して
いる。しかしながら、管状メンブレンは、フレームによってしっかりとは保持されず、も
ろい構造は使用中、容易に破断する恐れが高い。さらに、この構成では管状メンブレンの
保護は殆ど行われず、その結果、被験体内に挿入されたときに管状メンブレンがばらばら
になり又は損傷することがある。さらに、十分な強度のフレームを形成するのに多量の材
料が必要であり、したがって、かかる大量の材料により、器具に通すことができる流体の
量に対して器具全体のサイズが増大し、それにより、器具は、被験体内への挿入時に侵襲
性が高くなると共に製造するのに費用が高くつく。
【００１４】
　本発明の目的は、上述の欠点のうちの幾つか又は全てを解決し又は軽減する分子交換器
具を提供することにある。
【００１５】
　疑念をなくすため、次の用語は、以下に概要が述べられているような定義を有するよう
になっている。
【００１６】
　分子交換は、器具から外部環境への、又外部環境から器具への任意適当な分子又は組成
物の選択的交換であり、かかる交換としては、透析、限外濾過、薬剤投与等が挙げられる
。
【００１７】
　ケーシングは、これが持ち上がるようになった環境内においてその壁を通る流体又は分
子の実質的な流れが阻止されるよう任意適当な材料で作られている。それ故、分子交換器
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具が人体又は動物の体内に挿入されるようになった生物学的用途では、ケーシングは、生
物学的生体適合性環境に対して耐性があり、且つ物質がケーシングを通って侵入するのを
阻止する材料で作られる。ケーシングの材料は又、器具が挿入中、容易な損傷を受けない
ようにするほど剛性であるが、使用中、器具の或る程度の曲げを可能にするほど可撓性で
なければならない。好ましくは、ケーシングは、高密度ポリエチレン（ＨＤＰＥ）、ポリ
アミド、炭素繊維、ステンレス鋼又はこれらに類似した材料で作られる。
【００１８】
　ケーシングの遠位端（遠位端部）は、分子交換が望ましい環境中に挿入されるようにな
った器具の端（端部）である。
【００１９】
　ケーシングの近位端（近位端部）は、分子交換が望ましい環境中に挿入されるようにな
ってはいない器具の端（端部）である。ケーシングの遠位端及び近位端は、流体通路に対
する灌流流体の注入／抜き出しを可能にするようになっている。
【００２０】
　遠位端及び近位端は又、モニタ／分析システム等への追加のコンポーネント、例えばプ
ローブ、センサ、コネクタの挿入／取り出しを可能にするようになっている。
【００２１】
　少なくとも１つの交換孔は、流体通路の隣接の部分を露出させるケーシングの部分であ
る。交換孔は、キャビティの外壁に設けられた開口部であるのが良い。変形例として、交
換孔は、流体通路への／からの且つ（或いは）器具の外部の環境からの／への選択された
分子の交換を可能にする多孔質領域であっても良い。
【００２２】
　多孔質部分は、これらが流体通路及び（又は）ケーシングを横切る分子の選択的交換を
可能にする程度まで多孔質である。当業者であれば理解されるように、種々のサイズの分
子は、分子の選択的交換を可能にするのに種々の多孔度を必要とするであろう。
【００２３】
　流れチャンバは、少なくとも１つの流体通路から別の少なくとも１つの流体キャビティ
への流体の通過を可能にする。例えば、流れチャンバは、例えば連結管又は開放チャンバ
を介する１つの流体通路から別の流体通路への通過を行うことができる。
【００２４】
　被験体は、器具を利用できる任意適当な環境である。例えば、被験体は、人体又は動物
の体であるのが良い。変形例として、被験体は、工業プロセス、化学的プロセス又は発酵
プロセスの一部であっても良い。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００２５】
【特許文献１】欧州特許第０６７５６９５号明細書
【特許文献２】欧州特許出願公開第１１０５０４５号明細書
【特許文献３】国際公開第９９／４５９８２号パンフレット
【特許文献４】米国特許７，００８，３９８号明細書
【特許文献５】米国特許出願公開第２００５／０２５１０８７号明細書
【発明の概要】
【００２６】
　本発明の第１の観点では、分子交換器具であって、近位端から遠位端まで延びていて、
近位端から遠位端まで延びる少なくとも２つの流体通路を支持するケーシングを有し、ケ
ーシングは、近位端と遠位端との間に延びる少なくとも１つの交換孔を有し、交換孔によ
って露出された流体通路の部分は、多孔質であることを特徴とする分子交換器具が提供さ
れる。
【００２７】
　本発明の分子交換器具により提供される顕著な利点は、ケーシングが少なくとも２つの
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流体通路を支持すると共にこれらを保護することにある。ケーシングは、さらに、通路の
多孔質部分が使用中、断片化せず、他方、通路がその形状を維持し、通路内の流体の流れ
を最大にするようにする。
【００２８】
　本発明の有利な実施形態では、セパレータが、交換孔の長さの少なくとも一部分にわた
ってケーシングに沿って延び、少なくとも２つの流体通路を分離する。別の有利な実施形
態では、セパレータは、ケーシングに実質的に全長に沿って遠位端から近位端まで延び、
少なくとも２つの流体通路を分離する。好ましくは、セパレータは、ケーシングの中心軸
線に沿って延びる。セパレータは、２つ又は３つ以上の流体通路相互間では流体の交換が
行われないようにし、それにより透析効率が向上するという利点を提供する。セパレータ
は又、特に２つ又は３つ以上の流体通路の多孔質部分のところでこれら流体通路の支持体
となる。セパレータは、ケーシングと一体であっても良く、これと一体でなくても良い。
【００２９】
　有利には、２つの流体通路を中央セパレータの互いに整列状態にある側部に設けるのが
良い。有利には、２つ又は３つ以上の流体通路を中央セパレータの周りに設けるのが良い
。好ましくは、互いに流体連通関係をなす流体通路の対は、一器具内において分子交換の
多数の組を可能にするために中央セパレータの周りに配置されるのが良い。分子交換は、
例えば、物質の透析、投与、回収及び抽出等であるのが良い。被験体内での使用中、例え
ば、１つの組をなす流体通路は、薬剤を器具の外部環境に投与することができ、これに対
し、別の組をなす流体通路は、全薬剤含有量を測定するために器具の周りの環境から通路
中への物質の回収、抽出又は分析のために使用できる。流体通路の各組が特定の機能に合
わせて選択されることが想定される。
【００３０】
　有利な実施形態では、少なくとも２つの流体通路は、ケーシング及び（又は）セパレー
タによって構成される。変形例として、少なくとも２つの流体通路は、ケーシング及び（
又は）セパレータによっては構成されていない。例えば、流体通路は、ケーシング内に保
持された少なくとも１本の管である。本発明の一実施形態では、流体通路の多孔質領域は
、交換孔の近位端及び遠位端のところでケーシングに結合された多孔質メンブレンである
。好ましくは、少なくとも１本の管は、多孔質メンブレンである。より好ましくは、多孔
質メンブレンは、透析メンブレンである。
【００３１】
　本発明の実施形態では、管の実質的に全領域は、多孔質である。この実施形態では、管
は、単一種類の材料で作られるのが良く、それにより交換孔に隣接して導管に別個の多孔
質部分を形成する必要がなくなり、しかも分子交換器具は、製造するのが一層安価になる
。この実施形態は又、多孔質部分をケーシングの少なくとも１つの交換孔に注意深く位置
合わせする必要がないという利点を提供する。中空管は、ケーシングの交換孔のところで
外部環境にさらされるに過ぎないので、分子交換は、ケーシングのこれら所望の箇所での
み生じることになる。
【００３２】
　好ましい実施形態では、少なくとも１本の管は、ケーシングの近位端から遠位端から延
び、遠位端のところで折り返され、そしてケーシングの遠位端から近位端まで延び、それ
により２つの流体通路を構成している。
【００３３】
　有利には、少なくとも１本の管は、断面が円形又は非円形である。これにより中空管を
ケーシング内で正確な向きに位置決めすることができる。例えば、断面は、１つ又は２つ
以上の真っ直ぐな縁を有しても良く、Ｄ字形であっても良く、或いは、中空管がその交換
効率を最適化するような仕方で中空管を差し向けるよう形作られても良い。
【００３４】
　好ましい実施形態では、流体を流体通路のうちの１つに供給して他方の流体通路から引
き出して器具内における流体の流れを保証するのが良い。
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【００３５】
　有利には、交換孔は、好ましくはケーシングの一領域を除去することにより、例えば切
除することにより形成された開口部である。変形実施形態では、交換孔は、好ましくはケ
ーシングを加工してケーシングの一部分を多孔質にすることにより形成された多孔質領域
である。
【００３６】
　好ましい実施形態では、２つ以上の交換孔は、同一の流体通路を露出させる。
【００３７】
　一実施形態では、２つ以上の交換孔の多孔質部分は、互いに異なる多孔度を有する。各
多孔質部分の多孔度は、特定の多孔質部分の意図した機能で決まることになる。
【００３８】
　２つ又は３つ以上の流体通路又は１つの流体通路に設けられた２つ又は３つ以上の多孔
質部分を有する好ましい実施形態では、多孔質部分は、互いに異なる多孔度を有する。多
孔質部分及び（又は）互いに異なる多孔度を有する流体通路を用いることにより、ケーシ
ングに沿う互いに異なる交換孔のところでの分子交換の互いに異なる選択が可能になる。
【００３９】
　例えば、器具が、薬剤を被験体の血流中に投与し、血流中の薬剤の濃度をモニタするた
めに用いられている場合、少なくとも１つの多孔質部分は、薬剤が多孔質領域を通って血
流中に入ることができるようにする多孔度を必要とすると共に少なくとも１つの多孔質部
分は、キャリヤ（担体）、例えば血漿蛋白、例えばアルブミンに結合された薬剤が中空領
域を通ってそれぞれの流体通路中に流れることができるようにする多孔度を有する。後者
の多孔質部分は、少なくとも２つの流体通路内の流体の流れに対して他の多孔質部分の更
に下流側に配置され、かかる多孔質部分は、大きな粒子、即ち薬剤単独ではなく、キャリ
ヤに結合された薬剤の通過を可能にする多孔度を有することが必要であろう。当業者であ
れば理解されるように、流体通路の多孔質部分の所望の多孔度は、交換孔に隣接した多孔
質部分を横切って交換されるようになった分子のサイズで決まることになろう。この構成
により、薬剤の自由（キャリヤに結合されていない状態の）濃度と全体的（キャリヤに結
合されていない状態及びキャリヤに結合された状態の）濃度との両方を求めることができ
る。
【００４０】
　好ましい実施形態では、少なくとも２つの流体通路は、互いに整列状態にある交換孔を
有する。使用にあたり、交換孔は、血管の内壁に当たったままでいることができ、それに
より、器具が血管の中央に挿入されなかった場合にしばしば生じる交換孔に隣接した流体
通路の多孔質部分への接近が阻止される。互いに整列状態にある交換孔を設けることによ
り、交換孔のうちの少なくとも１つが血管内の流体の流れと接触状態にあることが見込ま
れる。
【００４１】
　変形例として、交換孔は、これら孔が互いに整列しないようにそれぞれの流体通路に沿
って位置決めされても良い。かかる構成は、交換孔が互いに異なる目的に用いられること
が意図されている場合には有利である。
【００４２】
　好ましい実施形態では、ケーシングは、管の形態の少なくとも２つの流体通路を支持し
、これら流体通路は、交換孔の長さに沿って中央セパレータにより分離される。セパレー
タは、管に対する支持を行う一方で、流体通路への実質的に大きな露出度を可能にする。
かかる実施形態では、分子の交換は、露出された管の実質的に周囲全体にわたって起こる
ことができ、それにより、最大表面積が提供されて分子の交換効率が増大する。
【００４３】
　本発明の好ましい実施形態では、少なくとも２つの流体通路は、中空管が多孔質部分に
入ったり出たりするところが密封されている結果として、多孔質部分内でセパレータから
離されて保持され、それにより流体通路の多孔質部分の周囲の実質的に１００％を露出さ
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せることができる。これにより、器具の外部の環境と接触状態にある多孔質領域の表面積
が最大になるという利点が得られる。好ましくは、少なくとも２つの流体通路は、グルー
は密封される。
【００４４】
　有利には、分子交換器具の遠位端は、ケーシングの端部に嵌め込まれた栓を有する。よ
り有利には、この実施形態では、セパレータは、ケーシングの遠位端まで延び、セパレー
タは、１つの流体通路から別の流体通路への流れを可能にする流体孔を有する。
【００４５】
　有利には、ケーシングの遠位端は、少なくとも１つの流体通路の一端から別の流体通路
の一端への流れを可能にする流れチャンバを備えた先端部として形成される。有利には、
流体通路の端部は、流れチャンバ内に位置し、したがって、流体通路の端部とケーシング
の遠位端部との間の結合部が、交換孔から見て遠くに位置し、それによりケーシングの内
部に取り付けられた管／多孔質メンブレンの断片化が回避されるようになる。
【００４６】
　好ましくは、流れチャンバは、物質を検出するセンサ装置を有する。例えば、センサ装
置は、光ファイバ及びレフレクタであり、光ファイバ及びレフレクタは、分光分析測定、
例えば分光光度的測定を可能にするよう器具の遠位端部のところに位置決めされる。変形
例として、センサは、導波路、導体、光電感知器、電気活性センサ又は電気化学センサで
ある。
【００４７】
　有利には、分子交換器具は、ケーシングの近位端からケーシングの遠位端まで延びてい
て、追加の物質をケーシングの遠位端の内部及び（又は）外部に提供するチャネルを更に
有する。好ましくは、チャネルは、セパレータと一体である。より好ましくは、チャネル
は、セパレータの中心軸線内に形成される。
【００４８】
　チャネルは、流体をケーシングの遠位端部に、特に流れチャンバ内に供給することがで
きる。かかる実施形態では、流体は、次に、流体通路のうちの１つ又は２つ以上の中に流
入することができる。当然のことながら、この逆も可能であり、流体は、流体通路に沿っ
てケーシングの遠位端部内に導入され、次にチャネルを通ってケーシングの近位端部に向
かって抜き出される。
【００４９】
　有利な実施形態では、チャネルは、器具によって投与されている特定の薬剤を活性化さ
せる組成物を送り込む。
【００５０】
　チャネルは又、追加のコンポーネントを受け入れるために使用できる。例えば、分子交
換器具を被験体内の所望の位置に位置決めするためのガイドワイヤを挿入することができ
る。有利には、プローブ、例えば検出及び（又は）分析のために使用できる電気プローブ
、音波プローブ又は光学プローブをチャネル内に設けることができる。好ましい実施形態
では、チャネルは、かかるプローブが器具の外部の環境と直接的な接触関係をなすことが
できるようにかかる外部環境に対して露出されるのが良い。例えば、被験体中への挿入中
、器具の誘導を可能にするための光ファイバ又は光源を分子交換器具の外端部のところに
設けるのが良い。
【００５１】
　好ましくは、被験体中への分子交換器具の挿入を許容するようケーシングの近位端は、
カテーテル又はカニューレに取り付けられるようになっている。カテーテル又はカニュー
レを用いた器具の挿入は、低侵襲手技である。
【００５２】
　より好ましくは、ケーシングの近位端は、侵襲性ポートへの連結のためのロック可能な
嵌合構造体及び（又は）固定部材である。医療用途では、被験体は、既に挿入可能な既存
の侵襲性ポートを有することが可能である。したがって、好ましくは、近位端部は、既存
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の侵襲性ポートに連結できるロック可能な嵌合構造体又は固定部材であり、それにより、
被験体内への分子交換器具の挿入により生じる損傷が減少する。
【００５３】
　より好ましくは、ケーシングの近位端は、ポンプに取り付けられるようになっている。
ポンプにより、流体を流体通路中に圧送することができると共に（或いは）流体通路から
引き出すことができ、それにより器具を通る流体の流れを保証することができる。流体は
、器具の流体通路を通って両方向に流れることができる。個々の流体通路の意図した使用
により、ポンプが流体通路を通る流体の流れを一方向にもたらすか両方向にもたらすかが
決定されることになる。理解されるように、器具が２つ又は３つ以上の流体通路を備えて
いる場合、流体通路の各々への流体の供給及び（又は）流体通路の各々からの流体の戻り
は、その所要の機能で決まる。
【００５４】
　有利には、ケーシングの近位端は、外部装置に取り付けられるようになっている。より
有利には、ケーシングの近位端部は、２つ又は３つ以上の外部装置に取り付けられるよう
になっている。１つ又は２つ以上の外部装置は、器具の近位端部のところで流体通路の端
部に直接又は連結管を介して流体通路に間接的に取り付け可能である。
【００５５】
　好ましい実施形態では、外部装置は、流体通路のうちの１つ又は２つ以上から引き出さ
れた流体の組成を分析する。有利には、外部装置は、流体通路からの流体中に１つ又は２
つ以上の分子があるかどうかを判定すると共に（或いは）流体中の１つ又は２つ以上の分
子の量／濃度を測定する。より有利には、外部装置は、分子交換器具を通る患者の体内へ
の薬剤の投与を制御する。
【００５６】
　有利な実施形態では、器具は、薬剤の濃度を所定レベルに維持するために薬剤投与のた
めの自続機構を提供することができる。
【００５７】
　本発明は、更に、分子交換器具の流体通路内の第１の物質の濃度を制御するシステムで
あって、分子交換器具と、分子交換器具に結合された制御装置とを有し、制御装置は、流
体通路内の第２の物質の濃度を測定し、好ましくは測定濃度に応答して流体通路中への第
１の物質の供給量を制御することを特徴とするシステムを提供する。次に、これにより、
分子交換器具の外部の環境中の組成物の濃度が維持される。第１の物質と第２の物質は、
互いに同種であっても良く異種であっても良い。
【００５８】
　本発明の別の観点によれば、分子交換器具を製造する方法であって、
　ｉ）ケーシングを形成するステップと、
　ｉｉ）ケーシング内に少なくとも２つの流体通路を設けるステップと、
　ｉｉｉ）ケーシングに少なくとも１つの交換孔を形成するステップとを有することを特
徴とする方法が提供される。
【００５９】
　有利には、ステップｉ）、ｉｉ）及び（又は）ｉｉｉ）は、同時に起こる。例えば、ケ
ーシングは、押出し法により形成でき、この押出し法は、ケーシングの成形中、少なくと
も２つの流体通路及び（又は）少なくとも１つの交換孔をもたらす。
【００６０】
　有利には、この方法は、　少なくとも２つの流体通路を分離するためのセパレータを形
成するステップを更に有する。
【００６１】
　好ましくは、ケーシングは、成形によって形成される。より好ましくは、少なくとも１
つの交換孔は、ケーシングの成形によって形成される。有利には、ケーシングは、押出し
法によって形成される。より有利には、交換孔は、ケーシングの一部分を切除することに
よって形成される。変形例として、交換孔は、ケーシングの製造中、例えば押出し法の実
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施中、開口部に形成される。変形実施形態では、交換孔は、好ましくはケーシングを加工
してケーシングの一部分を多孔質にすることより形成された多孔質領域である。ケーシン
グは、ケーシングの成形中及び（又は）ケーシングの成形後に加工されるのが良い。加工
は、流体通路の内部から器具の外部の環境への分子の移送及びこの逆の関係の移送を可能
にするようレーザ、例えばレーザアブレーション、Ｘ線、放電加工、エッチング、酸化、
押出し法の実施中における塩処理（salt treatment）の利用又は他の微細加工によるのが
良い。
【００６２】
　好ましい実施形態では、少なくとも２つの流体通路は、交換孔成形後にケーシング内に
挿入される。より好ましくは、流体通路は、ケーシングの遠位端部の密封後にケーシング
内に挿入される。有利には、流体通路は、正確な向きでケーシング内への挿入を保証する
ような形状の断面を有する。より有利には、流体通路は、ルーメン内への配向が可能な円
形又は非円形の断面を有する。好ましい実施形態では、流体通路の断面は、少なくとも１
つの真っ直ぐな縁を有する。より好ましくは、流体通路の断面は、Ｄ字形である。
【００６３】
　好ましい実施形態では、ケーシングの遠位端部は、成形法の一部として密封状態に形成
される。変形例として、本方法は、ケーシングの遠位端部を密封するステップを更に有す
る。有利には、ケーシングの遠位端部は、遠位端部の粒子が一緒に流動させる任意の方法
、例えばヒートシール法、コールドシール法又は圧着法によって密封される。
【００６４】
　本発明を一層容易に理解できるようにするために、次に、添付の図面を参照して例示と
して本発明の非限定的な実施形態について説明する。
【図面の簡単な説明】
【００６５】
【図１】本発明の分子交換器具の第１の実施形態及びこの器具を使用中、定位置に保持す
るための固定ユニットの全体的略図である。
【図２】本発明の分子交換器具の第１の実施形態の遠位部分の拡大図である。
【図３】本発明の分子交換器具の第１の実施形態の切除平面図である。
【図４】ＡＡに沿って取った分子交換器具の第１の実施形態の断面図である。
【図５】ＢＢに沿って取った分子交換器具の第１の実施形態の断面図である。
【図６】ＣＣに沿って取った分子交換器具の第１の実施形態の断面図である。
【図７】本発明の分子交換器具の第２の実施形態の断面図である。
【図８】本発明の分子交換器具の変形実施形態の切除図である。
【図９】本発明の分子交換器具の変形実施形態を示す図である。
【図１０】本発明の分子交換器具の変形実施形態を示す図である。
【図１１】本発明の分子交換器具の変形実施形態を示す図である。
【図１２】本発明の分子交換器具の変形実施形態を示す図である。
【図１３】本発明の分子交換器具の変形実施形態の断面図である。
【図１４】本発明の分子交換器具の変形実施形態の断面図である。
【図１５】本発明の機械の一実施形態を示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００６６】
　図１には、本発明の第１の実施形態としての分子交換器具（１）が示されており、この
分子交換器具は、近位端（３）から遠位端（４）まで延びるＨＤＰＥ製のケーシング（２
）と、器具（１）を使用中、定位置に保持するための固定ユニット（１５）とを有してい
る。
【００６７】
　図２に詳細に示されているように、ケーシング（２）は、近位端（３）から遠位端（４
）まで延びる２つの流体通路（７ａ，７ｂ）と、ケーシング（２）の長さに沿って延びて
いて、２つの流体通路を分離するセパレータ（６）と、ケーシングの近位端（３）とケー
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シングの遠位端（４）との間に設けられていて、流体通路（７ａ，７ｂ）を露出させる２
つの整列状態の交換孔とを有している。互いに反対側に位置する交換孔により露出された
流体通路（７ａ，７ｂ）の部分は、多孔質である。
【００６８】
　この実施形態では、ケーシング（２）は、ケーシング内に設けられていて、近位端（３
）から遠位端（４）まで延びる２つの内部ルーメン（５ａ，５ｂ）を備えている。ケーシ
ング（２）と一体のセパレータ（６）は、ケーシング（２）の中心軸線に沿って延びてい
て、ケーシング（２）内に２つのルーメン（５ａ，５ｂ）を形成している。また、セパレ
ータ（６）は、ケーシング（２）と一体ではなく、これにしっかりと取り付けられても良
いことが想定される。
【００６９】
　この実施形態では、ルーメン（５ａ，５ｂ）は各々、管の形態の流体通路（７ａ，７ｂ
）を保持している。管（７ａ，７ｂ）は、流体が通路内を進むのに適している。流体を管
（７ａ，７ｂ）の近位端（３）のところで供給し又は取り出すことができる。管は、メン
ブレンを横切って一方向又は両方向に分子の選択的交換を可能にする多孔質メンブレンで
作られている。多孔質メンブレンの多孔性レベル又は多孔度は、分子交換器具（１）の意
図した使用で決まる。管（７ａ，７ｂ）は、分子交換器具（１）の特定の使用のために、
特定の分子又は組成物がメンブレンを横切って管（７ａ，７ｂ）の外部の環境から管（７
ａ，７ｂ）中に入り、又この逆の関係が成り立つようにすることができる多孔度を有して
いる。
【００７０】
　図２又は図３に示されているように、ケーシング（２）は、各々が管（７ａ，７ｂ）を
露出させる互いに整列状態にある交換孔（９ａ，９ｂ）を有している。また、孔（９ａ，
９ｂ）は、ケーシング（２）の長さに沿って整列していなくても良いことが想定される。
この実施形態では、交換孔（９ａ，９ｂ）に隣接して位置する（管（７ａ，７ｂ）の周囲
全体は、図５に示されているように外部環境に対して露出している。管（７ａ，７ｂ）は
、例えばグルーによってケーシング（２）に封着されており、この構成により、管は、セ
パレータ（６）の表面から遠ざかって保持され、その結果、交換孔に隣接して位置する周
囲を含む管（７ａ，７ｂ）の周囲の１００％又は実質的に１００％が、外部環境に対して
露出するようになっている。
【００７１】
　この実施形態では、図３に示されているように、ケーシング（２）の遠位端部（４）は
、流体を管のうちの一方（７ａ）から他方の管（７ｂ）に通すことができる流れチャンバ
（１０）を有している。流体は、各管（７ａ，７ｂ）内でいずれの方向にも流れることが
でき、したがって、流れチャンバ（１０）は、流体を両方向に、即ち一方の管（７ａ）か
ら他方の管（７ｂ）に、又他方の管（７ｂ）から一方の管（７ａ）に通すことができると
いうことが想定される。図２に示されているように、流れチャンバ（１０）の外形は、被
験体中への分子交換器具（１）の容易な挿入を可能にするようテーパしている。
【００７２】
　図３に詳細に示されているように、管（７ａ，７ｂ）は、流れチャンバ（１０）内に延
びていて、この中で終端している。管（７ａ，７ｂ）は、例えば熱処理又はグルー、例え
ばＵＶ硬化性グルー、シアノアクリレート、二液型エポキシ樹脂及び機械的手段を含む任
意他の適当な方法によってケーシング内に封入されている。この実施形態では、分子交換
器具（１）は、図７に示されているように、ケーシング（２）の近位端（３）から遠位端
（４）まで延び、セパレータ（６）の内部を貫通して延びるチャネル（１１）を更に備え
ている。
【００７３】
　この実施形態では、図７に示されているように、管（７ａ，７ｂ）は、チャネル（１１
）を収容するよう形作られている。管（７ａ，７ｂ）の形状により、ルーメン（５ａ，５
ｂ）内での管（７ａ，７ｂ）の正確な配向が可能になる。
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【００７４】
　チャネル（１１）は、分子交換器具（１）が被験体内の所望の位置にいったん配置され
ると、例えば薬剤のような物質を流れチャンバ内に入れたりこれから出したりする手段と
なる。
【００７５】
　この実施形態では、センサを管（７ａ，７ｂ）の端部のうちの一方又は両方に設けるの
が良く、センサは、例えば、流れチャンバ（１０）内の薬剤を測定する。器具（１）内へ
の薬剤の送り込み量は、メンブレンを横切る薬剤の濃度に従って変更可能である。器具内
に導入される薬剤の量を変化させることにより薬剤の送り込み量を制御することができる
。透析メンブレン前後の濃度勾配が設定されている場合、器具（１）内に送り込まれる薬
剤の量が多ければ多いほど、器具（１）の外部の環境への薬剤の投与量がそれだけ一層増
大する。
【００７６】
　図３に示されているように、使用にあたり、流体を分子交換器具（１）の管（７ａ，７
ｂ）のうちの一方の中に流入させるのが良い。流体を管（７ａ）に沿って流れチャンバ内
に流入させ、第２の管（７ｂ）内に流入させ、そして第２の管（７ｂ）に沿って器具（１
）の近位端（３）のところの通路の開口部まで至らせるのが良い。ケーシング（２）の材
料の性質に起因して、流体及びこの中の任意の組成物は、交換孔のところを除き、管（７
）内に維持されることになる。ケーシング（２）のそれぞれのルーメン（５ａ，５ｂ）の
交換孔の各々のところでは、それぞれの管（７ａ，７ｂ）内で運搬される流体は、分子交
換器具（１）を包囲している環境に対して露出することになる。種々の要因、例えば分子
／組成物の相対的内部及び外部濃度、管（７ａ，７ｂ）の多孔質領域の比多孔度及び分子
交換器具（１）の意図した使用に応じて、管（７ａ，７ｂ）内に存在する分子／組成物を
、多孔質メンブレンを横切って器具（１）の外部の環境中に送ることができ又は外部環境
中に存在する分子／組成物を、多孔質メンブレンを横切って管（７ａ，７ｂ）内に引き込
むことができる。
【００７７】
　第１の管（７ａ）は、他方の管（７ｂ）と同一の特性（例えば、多孔度）を有するのが
良く、かかる第１の管は、同一の機能を発揮するために用いられる。変形例として、第１
の管（７ａ）は、種々の分子／組成物を供給すると共に（或いは）吸収するために使用で
き、したがって、種々の特性を有しても良い。
【００７８】
　図８に示されているように、変形例として、ケーシング（２）の遠位端（４）は、栓（
１２）を有しても良い。管（７ａ，７ｂ）相互間の流れを可能にするため、セパレータ（
６）は、一方の管（７ａ）から他方の管（７ｂ）への流れ及び他方の管（７ｂ）から一方
の管（７ａ）への流れを可能にする流れ孔（１３）を有する。
【００７９】
　図９に示されているように、本発明の別の実施形態は、ケーシング（２）を有し、この
ケーシング（２）は、ケーシング（２）との近位端（３）から遠位端（４）まで延びる一
体形セパレータ（６）を有している。管の形態の流体通路が、ルーメンのうちの一方（５
ａ）内でケーシングの近位端（３）からケーシングの遠位端（４）まで延び、そしてケー
シングの遠位端を越えて延び、曲げられて折り返され、そして第２のルーメン（５ｂ）内
に戻り、ケーシング（２）の遠位端（４）からケーシング（２）の近位端（３）まで延び
て単一の途切れのない管（７ａ，７ｂ）を提供し、少なくともケーシング（２）の近位端
（３）のところで固定されている。したがって、管（７ａ，７ｂ）の断片化は、使用中、
阻止される。管は又、ケーシング（２）の長さに沿って結合されるのが良いが、結果的に
、追加の結合を提供するのではなく、その向きを保持するだけである。
【００８０】
　本発明の実施形態（図示せず）は、ケーシングの遠位端（４）のところの管が、ケーシ
ング（２）内に完全に収容されることを除き、図９を参照して上述した実施形態と同一で
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あり、ケーシングは、図２及び図３に示されているのと同様な形態をしている。
【００８１】
　使用にあたり、流体を第１の通路（７ａ）に沿って流し、遠位端を通り、そして第２の
通路（７ｂ）に沿って器具（１）の近位端のところの通路の開口部に至らせるのが良い。
この場合も又、流体は、ケーシングに沿う各交換孔のところで外部環境に対して露出し、
管（７ａ，７ｂ）の多孔質部分を横切る分子／組成物の選択的交換を可能にする。
【００８２】
　図１０に示されているように、２本の管（７ａ，７ｂ）は、２つの別々のルーメン（５
ａ，５ｂ）内に配置されている。管（７ａ，７ｂ）の各々は、管内で同心配置関係をなし
ており、したがって、流体は、内部の管に沿って流れ、外部の管に沿って戻ることができ
、又この逆の関係が成り立つ。２つの流体通路（７ａ，７ｂ）相互間には流体結合は存在
しない。かかる構成は、例えば、管のうちの一方（７ａ）が、透析メンブレンとなり、他
方の管（７ｂ）が外部環境中の分子／組成物の濃度レベルをモニタする場合に用いるのに
適している。後者に関し、分子／組成物は、管（７ｂ）の多孔質部分を横切って外部環境
から器具（１）の管（７ｂ）内に入り、そして管（７ｂ）に沿ってケーシング（２）の近
位端（３）まで移動し、そして図１５に示されているように分析のための外部装置（１４
）まで運ばれる。
【００８３】
　変形例として、図１１に示されているように、一方の管は、２つの流体通路（７ａ，７
ｂ）を備えている。
【００８４】
　図１２に示されているような本発明の別の実施形態は、ケーシング（２）の外壁が凹状
孔（９ａ）を形成するよう交換孔（９）のところに配置された器具（１）から成っている
。
【００８５】
　図１３及び図１４に示されているように、本発明の分子交換器具（１）は、セパレータ
（６）によって分離された２つ又は３つ以上の流体通路（７ａ，７ｂ，７ｃ，７ｄ）を有
するケーシング（２）を備えるのが良い。これにより、１つの器具を用いて多数回の分子
交換を実施することができる。例えば、分子交換は、分析、透析、投与等のためであるの
が良い。図１３に示されているように、器具（１）は、４つの流体通路（７ａ，７ｂ，７
ｃ，７ｄ）を有している。変形例として、図１４に示されているように、器具（１）は１
２個の流体通路（７ａ，７ｂ，７ｃ，７ｄ）等を有する。
【００８６】
　図１５は、本発明を具体化した機械を概略的に示している。分子交換器具（１）が、固
定ユニット（１５）、例えばルアーロックに連結されており、管（１６）によって外部装
置（１４）と流体連通状態にある。外部装置（１４）は、例えば或る特定の分子／組成物
又は分子／組成物の濃度を検出するために器具（１）から受け取った流体を分析するのが
良く、又は、例えば流体通路中の組成物の濃度を維持するために器具（１）に供給可能な
流体中に分子／組成物を供給するのが良い。
【００８７】
　本発明の分子交換器具（１）は、中央セパレータ（６）及び複数個の交換孔（９）を備
えたケーシング（２）を射出成形し、次に中空管（７）の挿入前か後かのいずれかにおい
て遠位端（４）をヒートシールし又は圧着することによって製造される。しかしながら、
当業者に知られている製造業者の他の方法も又可能である。例えば、ケーシング（２）は
、押出し法により形成されるのが良く、ケーシング（２）の壁は、交換孔（９）を形成す
るために除去される。変形例として、交換孔を形成するのに、当業者には理解されるよう
に、ケーシング（２）の材料を適当に加工してケーシングの壁を多孔質にしても良い。
【００８８】
　本発明の分子交換器具及び１つ又は２つ以上の外部装置を用いると、工業的組成物、化
学的組成物、発酵組成物、動物又は植物用組成物を分析し、測定し又は投与することがで



(13) JP 5393464 B2 2014.1.22

10

きる。分子交換器具を工業プロセス、化学的プロセス又は発酵プロセス及び人体又は動物
の体内に用いることができる。
【００８９】
　本発明の分子交換器具は、循環系を含む（これには限定されない）人体又は動物の体内
に使用され、血管、リンパ系、筋肉、耳、口、組織脂肪及び内部臓器内に挿入されること
が意図されている。
【００９０】
　原文明細書及び特許請求の範囲に用いられている“comprises”（翻訳文では、「～を
有する」と訳してある場合が多い）及び“comprising”並びにこれらの活用語は、特定の
特徴、ステップ又は整数が含まれることを意味している。これらの用語は、他の特徴、ス
テップ又はコンポーネントの存在を排除するものと理解されてはならない。
【００９１】
　上記説明及び添付の特許請求の範囲又は添付図面に特定の形態で又は開示した機能を実
行する手段によって或いは開示した結果を達成するための方法又はプロセスとして表され
た状態で開示された特徴は、該当する場合には、別々に又はかかる特徴の任意の組み合わ
せの状態で本発明をその種々の形態で具体化するために利用できる。

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】
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