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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
胃部位の平滑筋の各部位に設置され、胃の筋肉層内に挿入されることができる一組の１つ
以上の電極と、
血糖値の上昇を低減するように構成されている電気信号を供給するために、前記一組の電
極を駆動することができる制御ユニットとを備える治療装置。
【請求項２】
前記一組の電極が、
胃体部位に移植することができる第１の電極および胃前庭部位に移植することができる第
２の電極、及び、胃基底部に移植することができる第１の電極および胃前庭部位に移植す
ることができる第２の電極、
より選択される第１の電極及び第２の電極を備える、請求項１記載の装置。
【請求項３】
前記制御ユニットが、励起可能な組織制御（ＥＴＣ）信号を供給するために、前記電極を
駆動することができる、請求項１又は２に記載の装置。
【請求項４】
前記制御ユニットが、血液のインスリン・レベルの上昇を低減するように前記電気信号を
構成することができる、請求項１～３の何れか１項に記載の装置。
【請求項５】
前記制御ユニットが、複数の各遅波のサイクル中に前記部位に５つ以上のパルスを供給す
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るために、前記一組の電極を駆動することができる、請求項１～４の何れか１項に記載の
装置。
【請求項６】
前記制御ユニットが、複数の各遅波のサイクル中に前記部位に１～５パルスと、複数の各
遅波のサイクル中に前記部位に１つのパルスと、より選択されるパルスを供給するために
、前記一組の電極を駆動することができる、請求項１～５の何れか１項に記載の装置。
【請求項７】
前記制御ユニットが、前記電気信号の周波数の範囲を１～３０Ｈｚ、１０～３０Ｈｚ、１
～１０Ｈｚ、２．５～７．５Ｈｚ、及び１００～２００Ｈｚの範囲内より選択されるよう
に構成することができる、請求項１～６の何れか１項に記載の装置。
【請求項８】
前記制御ユニットが、前記電気信号の周波数の範囲を３０～１００Ｈｚの範囲内より選択
されるように構成することができる、請求項１～６の何れか１項に記載の装置。
【請求項９】
前記制御ユニットが、前記一組の電極を駆動して前記電気信号をパルスの形で供給し、前
記パルスのパルス振幅の範囲を２～１５ｍＡ、及び、２．５～７．５ｍＡより選択される
ように構成することができる、請求項１～８の何れか１項に記載の装置。
【請求項１０】
前記制御ユニットが、前記一組の電極を駆動してパルス列を成すパルスの形で前記電気信
号を供給し、前記パルス列の長さの範囲を１～６秒の長さ、及び、３～６秒の長さの範囲
より選択されるように構成することができる、請求項１～９の何れか１項に記載の装置。
【請求項１１】
前記制御ユニットが、前記一組の電極を駆動して前記電気信号を二相パルス列として供給
することができる、請求項１～１０の何れか１項に記載の装置。
【請求項１２】
前記制御ユニットが、前記二相パルスの各位相の持続時間を１～１０ｍｓ、及び、４～６
ｍｓの範囲内より選択されるように設定することができる、請求項１１に記載の装置。
【請求項１３】
前記制御ユニットが、生理的属性を検出し、それに応じて前記電気信号を供給するために
前記一組の電極を駆動することができる、請求項１～１２の何れか１項に記載の装置。
【請求項１４】
前記生理的属性を検出するために、前記制御ユニットが、摂食中であることを検出するこ
とができる、請求項１３に記載の装置。
【請求項１５】
前記生理的属性を検出するために、前記制御ユニットが、胃管の属性の検出及び遅波の検
出より選択される機能を実行することができる、請求項１３に記載の装置。
【請求項１６】
前記一組の電極を駆動して前記電気信号を供給するために、前記制御ユニットが、始動パ
ルスを供給するために前記一組の電極を駆動し、
前記始動パルスの終了から少なくとも１００ｍｓ経過後にパルスのバーストを供給するた
めに前記一組の電極を駆動することができる、請求項１～１５の何れか１項に記載の装置
。
【請求項１７】
前記制御ユニットが、前記始動パルスの供給前の１分間以内に感知した任意の生理的属性
に応じないで、前記始動パルスを供給するために前記一組の電極を駆動することができる
こと、前記始動パルスの供給前の１分間以内に遅波の任意の感知に応じないで、前記始動
パルスを供給するために前記一組の電極を駆動することができること、及び前記パルスの
バーストの周波数を１～１０Ｈｚの範囲内に構成することができること、より選択される
機能を実行することができる請求項１６に記載の装置。
【請求項１８】
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前記制御ユニットが、前記パルスのバーストの周波数を１０～１００Ｈｚの範囲内に構成
することができることができる請求項１６に記載の装置。
【請求項１９】
前記生理的属性を検出するために、前記制御ユニットが患者の胃管の属性を検出すること
ができる、請求項１３に記載の装置。
【請求項２０】
前記胃管の属性を検出するために、前記制御ユニットが、遅波の表示の検出、及び、摂食
の表示の検出より選択された機能を実行することができる、請求項１９に記載の装置。
【請求項２１】
前記制御ユニットが、前記始動パルスの終了後４秒以内に前記パルスのバーストの供給を
スタートするために前記一組の電極を駆動することができる、請求項１６に記載の装置。
【請求項２２】
前記制御ユニットが、前記始動パルスの終了後１００～５００ｍｓ間に前記パルスのバー
ストの供給をスタートするために前記一組の電極を駆動することができる、請求項２１に
記載の装置。
【請求項２３】
前記制御ユニットが、前記始動パルスの持続時間を５０～５００ｍｓの範囲内に構成する
ことができる、請求項１６に記載の装置。
【請求項２４】
前記制御ユニットが、前記持続時間を５０～１５０ｍｓの範囲内に構成することができる
、請求項２３に記載の装置。
【請求項２５】
インスリン分泌の増大以外の機構の仲介によって少なくとも血糖値の一部を低減させるた
めに前記電気信号が選択される、請求項１に記載の装置。
【請求項２６】
前記電気信号は、パルスの持続時間が１～１０ｍｓであり、パルス振幅が２～１５ｍＡで
あるパルスを含む、請求項１に記載の装置。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
（関連出願への相互参照）
　本出願は、本特許出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする
、「疾患を治療し、血糖を制御する際に使用するための胃腸のための方法および装置」（
Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｍｅｔｈｏｄｓ　ａｎｄ　ａｐｐａｒａｔｕｓ　ｆ
ｏｒ　ｕｓｅ　ｉｎ　ｔｒｅａｔｉｎｇ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ　ａｎｄ　ｃｏｎｔｒｏｌ
ｌｉｎｇ　ｂｌｏｏｄ　ｓｕｇａｒ）という名称の２００３年７月２１日付けのＢｅｎ－
Ｈａｉｍ他の米国仮特許出願第６０／４８８，９６４号からの優先権を主張する。
　本発明は、概して、代謝状態の治療に関し、特に代謝および行動状態を治療するための
侵襲性技術および装置に関する。
【背景技術】
【０００２】
　肥満に対する侵襲性治療は、多くの場合、肥満指数（体重／身長２［ｋｇ／ｍ２］）が
３５または４０より大きい患者に対して使用される。このような患者の場合には、患者の
体重が増えると、通常、心臓疾患、糖尿病および関節炎にかかる危険が増大する。好適に
は、侵襲性治療は、食習慣の改善および適当な運動療法のようなライフスタイルの変化と
併用することが好ましい。
【０００３】
　米国特許出願第２００２／０１６１４１４号公報掲載の、本特許出願の譲受人に譲渡さ
れ、参照により本明細書に組み込むものとするＦｌｅｓｌｅｒ他の米国特許出願第０９／
７３４，３５８号は、肥満のような状態を治療するための装置を開示している。この装置
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は、患者の胃の本体付近の１つまたは複数の各部位に取り付けることができる一組の１つ
または複数の電極を含む。制御ユニットは、それを適用すると、約３秒以上のかなりの連
続期間中胃の本体の筋組織の収縮のレベルを増大し、胃の本体の一部の横断面積を低減す
るように構成されている信号を胃の本体に供給するために電極を駆動することができる。
【０００４】
　本出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとするＰｏｌｉｃｋｅ
ｒ他のＰＣＴ第Ｗ０　０２／０８２９６８号公報は、患者が飲み込んだ場合それを検出し
、消化した物質のタイプおよび量を検出するダイエット評価胃装置を開示している。この
装置は、患者の基底部および前庭部と結合することができ、その内部の電気的および機械
的活動を測定することができる電極と、このような電気的および機械的活動を分析し、必
要に応じて、患者の組織の活動を修正するために、電気エネルギーを供給するための制御
ユニットを含む。
【０００５】
　本出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとするＰｏｌｉｃｋｅ
ｒ他のＰＣＴ第Ｗ０　０２／０５３０９３号公報は、患者の摂食に応じてセンサ信号を受
信するステップと、センサ信号を分析するステップと、信号の分析に応じて患者の組織内
に電流を供給するステップを含む、患者を治療するための方法を開示している。電流は、
通常、患者の胃の筋組織に供給される。通常、センサ信号を受信するステップは、患者の
胃の筋肉のような筋肉の収縮に応じて発生する電位の変化を感知するステップを含む。
【０００６】
　参照により本明細書に組み込むものとするＣｈｅｎ他の米国特許第５，６９０，６９１
号は、肥満および他の状態を治療する目的の胃のためのペースメーカーを開示している。
このペースメーカーは、胃腸（ＧＩ）管上の種々の位置に設置され、ＧＩ管を通しての物
質の蠕動運動を調整する位相電気刺激を供給する複数の電極を含む。
【０００７】
　参照により本明細書に組み込むものとするＭｉｎｔｃｈｅｖ他の米国特許第６，２４３
，６０７号は、ＧＩ管の一部の周囲に配置される複数の電極を含む胃腸のための電気ペー
スメーカーを開示している。これらの電極は、胃腸管の一部の局部的収縮がそこを通して
人工的に伝搬するように平滑筋を刺激して、その部分を部分的に空にするのを容易する。
好適には、局部的収縮は、２つ以上の位置の一部の周囲の平滑筋に供給される電気刺激の
位相をロックし、時間をシフトすることにより人工的に伝搬することが好ましい。
【０００８】
　参照により本明細書に組み込むものとするＣｉｇａｉｎａの米国特許第５，４２３，８
７２号は、胃の運動性を低減し、それにより肥満または他の状態を治療するために、患者
の遠位胃前庭部に電気パルスを供給するための装置を開示している。
【０００９】
　参照により本明細書に組み込むものとするＷｅｒｎｉｃｋｅ他の米国特許第５，２３１
，９８８号は、糖尿病および内発性のインスリンの分泌の異常なレベルによる他の組織的
膵臓ホルモン疾患を治療し、制御する技術を開示している。患者の身体に移植した、また
は患者の身体の外部に装着した電気刺激装置は、作動した場合、患者の迷走神経上に移植
してある電極に供給するためのプログラマブルな電気波形を発生することができる。この
電気波形は、患者の膵臓による天然のインスリンの分泌を増大したり、低減したりする目
的でその電気的活動を変調するために、迷走神経を刺激したり、抑制するように選択され
たパラメータの値によりプログラムされる。この刺激装置は、血糖または症状の直接の測
定値に応じて、患者により手動で選択的に作動されるか、または所定の時間に、および患
者の約２４時間間隔のサイクル中の所定の時間間隔で作動するようにプログラムすること
により自動的に作動する。別の方法としては、この自動的作動は、糖尿病または低血糖が
治療中であるかどうかにより、患者の血糖濃度が所定のレベルを超えたり、このレベルか
ら下がった場合に、血糖濃度を検出するための移植センサにより行われ、トリガされる。
【００１０】
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　参照により本明細書に組み込むものとするＷｅｒｎｉｃｋｅ他の米国特許第５，１８８
，１０４号および第５，２６３，４８０号は、摂食疾患を軽減するために、患者の迷走神
経を刺激するための方法を開示している。
【００１１】
　参照により本明細書に組み込むものとするＢｏｕｒｇｅｏｉｓの米国特許第６，１０４
，９５５号、第６，０９１，９９２号および第５，８３６，９９４号、Ｂａｒｄｙの米国
特許第６，０２６，３２６号、およびＷｉｎｇｒｏｖｅの米国特許第３，４１１，５０７
号は、種々の生理障害を治療するためのＧＩ管への電気信号の供給を開示している。
【００１２】
　両方とも本特許出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする、
「平滑筋コントローラ」（Ｓｍｏｏｔｈ　ｍｕｓｃｌｅ　ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｒ）という
名称のＢｅｎ－Ｈａｉｍ他の国際公開第９９／０３５３３号公報、およびその国内段階の
米国特許出願第０９／４８１，２５３号は、その行動を修正するために平滑筋に信号を供
給するための装置および方法を開示している。もっと詳細に説明すると、コントローラが
、組織内に伝搬作用電位を発生しないで、その内部の筋肉組織の反応を作動信号に修正す
るために、胃壁上の電極に電界を供給する胃を制御するための装置を開示している。本特
許出願および特許請求の範囲の場合には、細胞内に行動電位を誘起しないで、１つまたは
複数の細胞のレスポンスをその電気的活動に修正するこのような非刺激信号の使用は、励
起可能な組織制御（ＥＴＣ）と呼ばれる。ＥＴＣ信号の使用は、胃が空になるのを遅らせ
るため、または防止するために、胃にＥＴＣ信号を供給することによる肥満の治療に関連
して説明する。さらに、その部分内に発生する収縮力を増大するために、胃腸管の一部に
ＥＴＣ信号を供給することにより、胃腸管の運動性を増大するための方法についても説明
する。
【００１３】
　本特許出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとするＢｅｎ－Ｈ
ａｉｍ他の米国特許第６，３１７，６３１号は、心臓にＥＴＣ信号を供給することにより
、心室の収縮力を修正するための方法を開示している。
【００１４】
　参照により本明細書に組み込むものとする米国特許第５，７１６，３８５号は、胃食道
の逆流を治療するための大腿部隔膜ペースメーカーを開示している。このペースメーカー
は、皮膚を通して大腿部隔膜の骨格筋に電極を移植または接続することにより、大腿部隔
膜と接触して設置されている１つまたは複数の電極を含む。隔膜の自発的な間欠的弛緩中
、電極は、下部食道括約筋を収縮させるために、大腿部隔膜の骨格筋を刺激する。
【００１５】
　参照により本明細書に組み込むものとするＩｍｒａｎ他の米国特許第６，５３５，７６
４号は、胃疾患を診断し、治療するための技術を開示している。機能的デバイスは、患者
の胃の中に位置していて、取り付けデバイスにより胃壁に固定されている。この機能的デ
バイスは、胃または胃環境の種々のパラメータを感知するセンサであってもよいし、治療
を行うデバイスであってもよい。一実施形態の機能的デバイスは、胃に電気刺激を与える
ための刺激電極を備える。
【００１６】
　参照により本明細書に組み込むものとするＫｕｚｍａｋ他の米国特許第４，６９６，２
８８号は、人体の胃内に挿入し、押し込むことができる校正装置を開示している。
【００１７】
　参照により本明細書に組み込むものとするＫｕｚｍａｋ他の米国特許第４，５９２，３
３９号は、病的肥満を治療するために胃内の小孔開口部を形成するための胃バンドを開示
している。このバンドは、侵襲的に胃の周囲に配置され、バンドの拡張することができる
部分は、小孔開口部の直径を調整するために使用される。
【００１８】
　参照により本明細書に組み込むものとするＫｕｚｍａｋの米国特許第５，４４９，３６



(6) JP 4960700 B2 2012.6.27

10

20

30

40

50

８号、第５，２２６，４２９号および第５，０７４，８６８号は、調整可能な胃バンドを
開示している。バンドの小孔開口部の大きさは、胃のバンドの拡張することができる部分
へ流体を注入したり、またはそこから排出したりすることにより調整することができる。
【００１９】
　参照により本明細書に組み込むものとするＶｉｎｃｅｎｔの米国特許第５，６０１，６
０４号は、病的肥満を治療するために胃の周囲に設置するための胃バンドを開示している
。バンドの内面は遠くの充填ポートを通して膨張することができる。バンドは、１つの固
定手順の簡単な閉鎖により胃の周囲を取り巻く位置内に侵襲的に設置される。バンドを胃
の周囲に固定した後で、流体が膨張することができる内面内に注入され、それにより胃の
小孔が収縮する。
【００２０】
　参照により本明細書に組み込むものとするＶｉｎｃｅｎｔ他の米国特許第５，６５８，
２９８号は、内視鏡的による外科手術中にバックル端部および自由端部を有するバンドま
たは結束を締め付けるためのツールを開示している。
【００２１】
　参照により本明細書に組み込むものとするＶｉｎｃｅｎｔの国際公開第０１／８３０１
９号公報は、解剖学的目標の識別を容易にし、外科的切開を案内するために、外科的手順
中、身体の内部でバルーンを膨らませるステップを含む、患者の身体内にまたはから粒子
および流体を移送するための装置および方法を開示している。
【００２２】
　参照により本明細書に組み込むものとするＫｌａｉｂｅｒ他の米国特許第５，９３８，
６６９号は、肥満を治療するために、患者の胃を収縮するための調整可能な胃バンドを開
示している。胃の回りに移植され、液体で満たされている空洞を含む周知のタイプの胃バ
ンドは、チューブにより、患者の皮膚の下に移植されている制御ボックスおよび調整リザ
ーバに接続している。このボックスは、電気ポンプ、無線により患者が携行するモニタお
よび医者用のコントローラと通信することができる電子制御ユニットを含む。このコント
ローラは、胃内の通路の直径を調整するために、胃バンドからリザーバまたはその逆に閉
鎖回路内で、決まった量の液体を移送するために、遠隔制御によりポンプを動作すること
ができる。モニタは、制御ボックスからアラームを受信し、送信する。
【００２３】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許第６，０６７，９
９１号は、細長い膨張させることができない制限部材、制限開口部を形成するために、胃
または食道の周囲に少なくとも実質的な閉鎖ループに制限部材を形成するための形成デバ
イス、および制限開口部の大きさを変更するために、ループ内で制限部材を機械的に調整
するための術後非侵襲性調整デバイスを含む調整可能な胃バンドを開示している。
【００２４】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許第６，２１０，３
４７号は、患者の胃または食道内に小孔開口部を形成するための摂食制限デバイスを開示
している。
【００２５】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許第６，４６０，５
４３号は、患者の胃または食道内に小孔開口部を形成するための摂食制限デバイスを開示
している。
【００２６】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許第６，４５３，９
０７号は、患者の身体の外部から第１の形のエネルギーを無線送信するためのエネルギー
送信デバイスを含む調整可能な胃バンドを開示している。
【００２７】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許第６，４５４，６
９９号は、胃または食道内に上部ポーチおよび制限された小孔開口部を形成するために、
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胃または食道と係合する患者内に移植した制限デバイスを含む摂食制限装置を開示してい
る。
【００２８】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許出願第２００３／
００６６５３６号公報は、胃または食道内に制限された小孔開口部を形成するために、患
者内に移植され、胃または食道と係合している作動することができる制限デバイスを含む
摂食制限装置を開示している。
【００２９】
　参照により本明細書に組み込むものとするＦｏｒｓｅｌｌの米国特許出願第２００１／
００１１５４３号公報は、胃または食道内に小孔開口部を形成するために、人間の胃また
は食道の周囲に実質的な閉鎖ループ内に形成されている細長い制限部材を含む病的肥満ま
たは胸やけおよび逆流性疾患を治療するための装置を開示している。
【００３０】
　参照により本明細書に組み込むものとするＣｉｇａｉｎａの国際公開第０１／４１６７
１号公報は、患者の胃の直径を制御および／または修正することができるようにすること
により、肥満を治療するための除去可能な胃バンドを開示している。この胃バンドは、細
長い本体を胃の一部の周囲で閉じることができる閉鎖機構を備える。この胃バンドは、胃
の電気刺激装置と一緒に使用することができ、そのため、病的肥満の治療の初期の段階で
、強制的にスリムにするステップを含むために潜在的に有用であると記述されている。こ
のような電気刺激装置は、除去可能な胃バンドに内蔵させることもできるし、除去可能な
胃バンドから離れた場所に設置することもできる。
【００３１】
　参照により本明細書に組み込むものとするＭｏｓｈｅの欧州特許出願第１　０３６　５
４５　Ａ２号公報は、胃の開口部の直径を形成するために、患者の胃の周囲に取り付ける
ための胃バンドを開示している。
【００３２】
　参照により本明細書に組み込むものとするＲｏｂｅｒｔの米国特許第６，５１１，４９
０号は、病的肥満を治療する目的で人体内に移植するための胃バンド・デバイスを開示し
ている。この胃バンド・デバイスは、胃を取り囲むことができる大きさの膨張することが
できるバンド部分、およびバンド部分内に皮膚を通して注入する膨張流体を導くことがで
きる膨張用コンジットを含む。
【００３３】
　参照により本明細書に組み込むものとするＤａｒｇｅｎｔ他の米国特許第６，５４７，
８０１号は、その動作構成でリングを形成する収縮部材を備える移植可能な胃収縮デバイ
スを開示している。
【００３４】
　参照により本明細書に組み込むものとするＢｒｏｗｎの米国特許第５，２５９，３９９
号は、流体で満たされている可変容量ブラダで胃の容量の一部を占めることにより、肥満
患者の体重を低減するための方法および装置を開示している。
【００３５】
　参照により本明細書に組み込むものとするＢａｎｇｓの米国特許第５，２３４，４５４
号は、患者の体重を制御するための方法を開示している。
【００３６】
　参照により本明細書に組み込むものとするＧａｒｒｅｎ他の米国特許第４，４１６，２
６７号は、胃の容量を低減することにより肥満患者を治療するための胃インサートを開示
している。
【００３７】
　参照により本明細書に組み込むものとするＤｅ　Ｈｏｙｏｓ　Ｇａｒｚａの米国特許第
６，４５４，７８５号は、肥満を治療するための経皮的胃内バルーン・カテーテルを開示
している。バルーンは、外科手術によらないで胃内に設置され、経皮内視鏡的胃瘻造設（
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ＰＥＧ）により並置することができる。バルーンは、バルーンに導入するまたはバルーン
から排出する流体の量を規制するための弁を含む。
【００３８】
　ＩＮＡＭＥＤ社（カリフォルニア州サンタ・バーバラ所在）は、肥満の治療のためのＦ
ＤＡ承認の調整することができるリバーシブルな胃バンドであるＬＡＰ－ＢＡＮＤ（登録
商標）システムを製造し、販売している。
【００３９】
　グルカゴン類似のペプチド－１（ＧＬＰ－１）は、食事の初期段階のインスリン分泌の
周知の調節剤であり、満腹感の仲介剤である。食事の消化に応じて、ＧＬＰ－１が、結腸
および遠位小腸内に主として位置するＬ細胞により血液内に分泌される。ＧＬＰ－１を皮
下または末梢から投与すると、部分的には第１段階のインスリン・レスポンスを回復し、
グルカゴンを抑制することにより血糖の制御が改善することが分かっていて、それにより
肥満症およびインスリン非依存性糖尿病（ＮＩＤＤＭ）の潜在的な治療であると見なされ
ている。
【００４０】
　参照により本明細書に組み込むものとするＥｕｒ　Ｊ　Ｃｌｉｎ　Ｉｎｖｅｓｔ２７（
６）、５３３～６ページ（１９９７年）掲載の「グルカゴン類似のペプチド－１（ＧＬＰ
－１）：インスリン非依存性糖尿病における治療の試み」（Ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ
　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（ＧＬＰ－１）：　ａ　ｔｒｉａｌ　ｏｆ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
　ｉｎ　ｎｏｎ－ｉｎｓｕｌｉｎ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉ
ｔｕｓ）という名称の論文の中で、Ｔｏｄｄ　ＪＦ他は、「ＧＬＰ－１は、グルカゴンの
分泌を抑制し、胃が空になるのを遅らせる利点を有する」（ＧＬＰ－１　ｈａｓ　ｔｈｅ
　ａｄｖａｎｔａｇｅｓ　ｏｆ　ｂｏｔｈ　ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ　ｇｌｕｃａｇｏｎ
　ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｄｅｌａｙｉｎｇ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｅｍｐｔｙｉｎｇ
）と記載している。彼らは、「ＧＬＰ－１は、インスリン治療効果がない場合でも、血糖
の制御を改善し、ＮＩＤＤＭの潜在的治療を行う」（ＧＬＰ－１　ｉｍｐｒｏｖｅｓ　ｇ
ｌｙｃａｅｍｉｃ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｅｖｅｎ　ｉｎ　ｔｈｅ　ａｂｓｅｎｃｅ　ｏｆ　
ａｎ　ｉｎｓｕｌｉｎｏｔｒｏｐｉｃ　ｅｆｆｅｃｔ　ａｎｄ　ｉｓ　ａ　ｐｏｔｅｎｔ
ｉａｌ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｆｏｒ　ＮＩＤＤＭ）と結論している。
【００４１】
　参照により本明細書に組み込むものとするＤｉＭａｒｃｈｉ他の米国特許第６，１９１
，１０２号は、体重を低減し、肥満を治療するためのグルカゴン類似のペプチド－１化合
物を含む制約組成物を開示している。この組成物は末梢から投与される。
【００４２】
　参照により本明細書に組み込むものとする２００３年７月、Ｄｉａｂｅｔｅｓ　５２（
７）、１６２７～３４ページ掲載の「ラットの心臓筋細胞内の収縮誘起脂肪酸トランスロ
カーゼ／ＣＤ３６の移動は、ＡＭＰ作動プロテインキナーゼ・シグナルにより仲介される
」（Ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｆａｔｔｙ　ａｃｉｄ　ｔｒａｎｓｌｏ
ｃａｓｅ／ＣＤ３６　ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｒａｔ　ｃａｒｄｉａｃ　ｍ
ｙｏｃｙｔｅｓ　ｉｓ　ｍｅｄｉａｔｅｄ　ｔｈｒｏｕｇｈ　ＡＭＰ－ａｃｔｉｖａｔｅ
ｄ　ｐｒｏｔｅｉｎ　ｋｉｎａｓｅ　ｓｉｇｎａｌｉｎｇ）という名称の論文の中で、Ｌ
ｕｉｋｅｎ他は、ラットの心臓の筋細胞の収縮は、脂肪酸トランスロカーゼ（ＦＡＴ）／
ＣＤ３６を移動し、細胞内からのＧＬＵＴ４はサルコレマに保存され、長鎖脂肪酸（ＦＡ
）の速度およびグルコース摂取がそれぞれ強化されると記述している。Ｌｕｉｋｅｎ他は
、細胞内ＡＭＰ／ＡＴＰは心臓筋細胞の収縮の際に上昇するので、ＡＭＰにより活性化し
たプロテインキナーゼ（ＡＭＰキナーゼ）の活性化が、収縮を誘起するＦＡＴ／ＣＤ３６
移動に関連しているかどうかを調査したと記述している。細胞浸透性アデノシン類似の５
－アミノイミダゾール－４－カルボクサミド－１－ベータ－Ｄ－リボフラノシド（ＡＩＣ
ＡＲ）および４Ｈｚ電気刺激類似のミトコンドリアのインヒビタ・オリゴマイシンは、心
臓筋細胞ＡＭＰキナーゼの３倍以上の活性化を誘起したと記述している。ＡＩＣＡＲおよ
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びオリゴマイシンの両方が、それぞれ１．４倍および２．０倍だけ収縮しない筋細胞内へ
のＦＡの摂取量を刺激したと記述されているが、４Ｈｚ収縮筋細胞においては、効果がみ
られない。これらの所見は、両方の薬剤が、アセチル－ＣｏＡカルボキシラーゼの燐酸化
から明らかなように、ＡＭＰキナーゼの活性化を含む、電気刺激と類似の機構によるＦＡ
摂食を刺激すると解釈される。さらに、ＡＩＣＡＲおよびオリゴマイシン両方の刺激作用
が、スルフォ－Ｎ－スクシンイミジルパルミテートを含む阻止ＦＡＴ／ＣＤ３６により打
ち消されるが、ワルトマニンを含む禁止ホスファチジルイノシトール３－キナーゼによっ
ては打ち消されず、ＦＡＴ／ＣＤ３６の関与を示しているが、インスリン信号の役割を除
外しているとの報告があった。細胞下の分留は、オリゴマイシンが細胞内に蓄積している
ＦＡＴ／ＣＤ３６をサルコレマに移動することができることを示していた。Ｌｕｉｋｅｎ
他は、ＡＭＰキナーゼが、収縮誘起細胞内貯蔵コンパートメントからのＦＡＴ／ＣＤ３６
の移動を通しての心臓ＦＡの使用を規制すると結論している。
【００４３】
　参照により本明細書に組み込むものとする下記の論文は興味のあるものであると考える
。
　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ１７（９）、１０３９～４４ページ（１９９４年）掲載の
Ｇｕｔｎｉａｋ　ＭＫ他の、「インクレチン・ホルモン・グルカゴン類似のペプチド１を
皮下注射すると、ＮＩＤＤＭの食後の血糖が消滅する」（Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｉ
ｎｊｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｉｎｃｒｅｔｉｎ　ｈｏｒｍｏｎｅ　ｇｌｕｃａｇｏ
ｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ａｂｏｌｉｓｈｅｓ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　
ｇｌｙｃｅｍｉａ　ｉｎ　ＮＩＤＤＭ）
　Ｊ　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ　１６１（１）、２５～３１ページ（１９９９年）掲載の「
人間の体内での食後のグルカゴン類似のペプチド１（７－３６）アミドの濃度に対する結
腸の影響」（Ｔｈｅ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｃｏｌｏｎ　ｏｎ　ｐｏｓｔ
ｐｒａｎｄｉａｌ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　（７－３６）　
ａｍｉｄｅ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｍａｎ）
　Ｊ　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ　１５６（１）、１７７～８６ページ（１９９８年）掲載の
Ｓｃｈｉｒｒａ　Ｊ他の、「インスリン非依存性糖尿病に対する皮下グルカゴン類似のペ
プチド１（７－３６）アミドの抗糖尿病作用の機構」（Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ　ｏｆ　ｔ
ｈｅ　ａｎｔｉｄｉａｂｅｔｉｃ　ａｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｇ
ｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（７－３６）　ａｍｉｄｅ　ｉｎ　ｎ
ｏｎ－ｉｎｓｕｌｉｎ　ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ）
　Ｃｌｉｎ　Ｓｃｉ（Ｌｏｎｄ）９５（３）、３２５～９ページ（１９９８年）掲載のＴ
ｏｄｄ　ＪＦ他の「皮下グルカゴン類似のペプチド－１は、初期のタイプ２の糖尿病患者
の食後の血糖を３週間で改善する」（Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌ
ｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　ｉｍｐｒｏｖｅｓ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｇｌｙｃ
ａｅｍｉｃ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｏｖｅｒ　ａ　３－ｗｅｅｋ　ｐｅｒｉｏｄ　ｉｎ　ｐａ
ｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｅａｒｌｙ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂｅｔｅｓ）
　Ｄｉａｂｅｔｅｓ５０（３）、６０９～１３ページ（２００１年）掲載のＶｉｌｓｂｏ
ｌｌ　Ｔ他の、「タイプ２の糖尿病患者での、無傷の生物学的に活性のグルカゴン類似の
ペプチド１の食後の濃度の低減」（Ｒｅｄｕｃｅｄ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｃｏｎ
ｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｉｎｔａｃｔ　ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ　ａｃｔｉｖ
ｅ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ｉｎ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂ
ｅｔｉｃ　ｐａｔｉｅｎｔｓ）
【特許文献１】米国特許出願第２００２／０１６１４１４号
【特許文献２】米国特許出願第０９／７３４，３５８号
【特許文献３】米国特許第５，６９０，６９１号
【特許文献４】米国特許第６，２４３，６０７号
【特許文献５】米国特許第５，４２３，８７２号
【特許文献６】米国特許第５，２３１，９８８号
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【特許文献７】米国特許第５，１８８，１０４号
【特許文献８】米国特許第５，２６３，４８０号
【特許文献９】米国特許第６，１０４，９５５号
【特許文献１０】第６，０９１，９９２号
【特許文献１１】第５，８３６，９９４号
【特許文献１２】米国特許第６，０２６，３２６号
【特許文献１３】米国特許第３，４１１，５０７号
【特許文献１４】国際公開第９９／０３５３３号パンフレット
【特許文献１５】米国特許出願第０９／４８１，２５３号
【特許文献１６】米国特許第６，３１７，６３１号
【特許文献１７】米国特許第５，７１６，３８５号
【特許文献１８】米国特許第６，５３５，７６４号
【特許文献１９】米国特許第４，６９６，２８８号
【特許文献２０】米国特許第４，５９２，３３９号
【特許文献２１】米国特許第５，４４９，３６８号
【特許文献２２】第５，２２６，４２９号
【特許文献２３】第５，０７４，８６８号
【特許文献２４】米国特許第５，６０１，６０４号
【特許文献２５】米国特許第５，６５８，２９８号
【特許文献２６】国際公開第０１／８３０１９号パンフレット
【特許文献２７】米国特許第５，９３８，６６９号
【特許文献２８】米国特許第６，０６７，９９１号
【特許文献２９】米国特許第６，２１０，３４７号
【特許文献３０】米国特許第６，４６０，５４３号
【特許文献３１】米国特許第６，４５３，９０７号
【特許文献３２】米国特許第６，４５４，６９９号
【特許文献３３】米国特許出願第２００３／００６６５３６号
【特許文献３４】米国特許出願第２００１／００１１５４３号
【特許文献３５】国際公開第０１／４１６７１号パンフレット
【特許文献３６】欧州特許出願第１　０３６　５４５　Ａ２号
【特許文献３７】米国特許第６，５１１，４９０号
【特許文献３８】米国特許第６，５４７，８０１号
【特許文献３９】米国特許第５，２５９，３９９号
【特許文献４０】米国特許第５，２３４，４５４号
【特許文献４１】米国特許第４，４１６，２６７号
【特許文献４２】米国特許第６，４５４，７８５号
【特許文献４３】米国特許第６，１９１，１０２号
【特許文献４４】２００３年６月２０日付けの、「Ｈｅｐａｔｉｃ　ｄｅｖｉｃｅ　ｆｏ
ｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，　ｅａｔｉｎｇ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，　ａｎｄ　ｇｌｕｃｏ
ｓｅ　ｌｅｖｅｌ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ」という名称の米国仮特許出願が開示している肝
臓門脈刺激技術
【特許文献４５】米国特許第５，９１９，２１６号
【特許文献４６】米国特許第５，１８８，１０４号
【特許文献４７】第５，２３１，９８８号
【特許文献４８】第５，２６３，４８０号
【特許文献４９】米国特許第５，９３８，６６９号
【特許文献５０】第６，４６０，５４３号
【特許文献５１】第６，４５３，９０７号
【特許文献５２】第６，４５４，６９９号
【特許文献５３】米国特許第６，３１７，６３１号
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【特許文献５４】米国特許第６，３１７，６３１号
【特許文献５５】イスラエル特許出願第１２９，２５７号
【特許文献５６】米国仮特許出願第６０／２５９，９２５号
【特許文献５７】２００３年６月２０日付けの「Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｍ
ｅｔｈｏｄｓ　ａｎｄ　ａｐｐａｒａｔｕｓ　ｆｏｒ　ｕｓｅ　ｉｎ　ｔｒｅａｔｉｎｇ
　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ」という名称の米国仮特許出願
【特許文献５８】米国仮特許出願第６０／１２３，５３２号
【特許文献５９】ＰＣＴ特許出願第ＩＬ００／００１３２号
【特許文献６０】ＰＣＴ特許出願第ＩＬ００／００５６６号
【特許文献６１】ＰＣＴ特許出願第ＩＬ０３／００７３６号
【特許文献６２】米国特許出願第０９／９１４，８８９号
【特許文献６３】米国特許出願第１０／２３７，２６３号
【非特許文献１】Ｅｕｒ　Ｊ　Ｃｌｉｎ　Ｉｎｖｅｓｔ２７（６）、５３３～６ページ（
１９９７年）掲載の「Ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（ＧＬＰ－１
）：　ａ　ｔｒｉａｌ　ｏｆ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｉｎ　ｎｏｎ－ｉｎｓｕｌｉｎ－ｄ
ｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ」という名称の論文。
【非特許文献２】２００３年７月、Ｄｉａｂｅｔｅｓ　５２（７）、１６２７～３４ペー
ジ掲載の「Ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｆａｔｔｙ　ａｃｉｄ　ｔｒａｎ
ｓｌｏｃａｓｅ／ＣＤ３６　ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｒａｔ　ｃａｒｄｉａ
ｃ　ｍｙｏｃｙｔｅｓ　ｉｓ　ｍｅｄｉａｔｅｄ　ｔｈｒｏｕｇｈ　ＡＭＰ－ａｃｔｉｖ
ａｔｅｄ　ｐｒｏｔｅｉｎ　ｋｉｎａｓｅ　ｓｉｇｎａｌｉｎｇ」という名称の論文。
【非特許文献３】Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ１７（９）、１０３９～４４ページ（１９
９４年）掲載のＧｕｔｎｉａｋ　ＭＫ他の、「Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｉｎｊｅｃｔ
ｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｉｎｃｒｅｔｉｎ　ｈｏｒｍｏｎｅ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋ
ｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ａｂｏｌｉｓｈｅｓ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｇｌｙｃｅ
ｍｉａ　ｉｎ　ＮＩＤＤＭ」
【非特許文献４】Ｊ　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ　１６１（１）、２５～３１ページ（１９９
９年）掲載の「Ｔｈｅ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｃｏｌｏｎ　ｏｎ　ｐｏｓ
ｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　（７－３６）
　ａｍｉｄｅ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｍａｎ」
【非特許文献５】Ｊ　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ　１５６（１）、１７７～８６ページ（１９
９８年）掲載のＳｃｈｉｒｒａ　Ｊ他の、「Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ａｎ
ｔｉｄｉａｂｅｔｉｃ　ａｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｇｌｕｃａｇ
ｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（７－３６）　ａｍｉｄｅ　ｉｎ　ｎｏｎ－ｉｎ
ｓｕｌｉｎ　ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ」
【非特許文献６】Ｃｌｉｎ　Ｓｃｉ（Ｌｏｎｄ）９５（３）、３２５～９ページ（１９９
８年）掲載のＴｏｄｄ　ＪＦ他の「Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉ
ｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　ｉｍｐｒｏｖｅｓ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｇｌｙｃａ
ｅｍｉｃ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｏｖｅｒ　ａ　３－ｗｅｅｋ　ｐｅｒｉｏｄ　ｉｎ　ｐａｔ
ｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｅａｒｌｙ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂｅｔｅｓ」
【非特許文献７】Ｄｉａｂｅｔｅｓ５０（３）、６０９～１３ページ（２００１年）掲載
のＶｉｌｓｂｏｌｌ　Ｔ他の、「Ｒｅｄｕｃｅｄ　ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　ｃｏｎｃ
ｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｉｎｔａｃｔ　ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ　ａｃｔｉｖｅ
　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ｉｎ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂｅ
ｔｉｃ　ｐａｔｉｅｎｔｓ」
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【００４４】
　本発明のいくつかの実施形態の場合には、肥満を治療するための胃制御装置は、患者の
胃の容量を修正するための制御可能な機械的および／または電気的胃デバイス、および患
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者の消化を示す生理学的パラメータを感知するための一組の１つまたは複数のセンサを備
える。この胃デバイスは、患者が満腹感を感じるように、それ故、通常患者の食欲を低減
するために、最初の胃の容量以下に胃の容量を低減することができる。制御ユニットは、
センサから１つまたは複数の信号を受信し、その信号を分析し、またその分析に応じてリ
アルタイムで胃の容量を修正するために、胃デバイスを駆動することができる。
【課題を解決するための手段】
【００４５】
　本発明のいくつかの実施形態の場合には、胃デバイスは、胃の周囲に置くことができ、
制御ユニットから受信した信号に応じてリアルタイムで締め付けたり、緩めたりすること
ができる胃バンドを備える。バンドを締め付けると、胃が狭くなり、それにより胃の容量
が低減する。他の実施形態の場合には、胃デバイスは、胃の中に置くことができ、制御ユ
ニットから受信する信号に応じてリアルタイムで膨らませたり、萎ませたりすることがで
きる胃バルーンを備える。バルーンが膨張すると、胃の実効容量が低減し、直接的または
間接的に胃壁を膨らませる。さらに他の実施形態の場合には、胃デバイスは、胃の一部の
横断面積を低減する目的で、胃の筋肉のうちのいくつかの収縮パターンを修正するために
、胃に取り付けられ、電気信号を供給する一組の１つまたは複数の電極を備える。
【００４６】
　本発明のいくつかの実施形態の場合には、制御ユニットは、患者の摂食中に胃の容量を
低減するために胃デバイスを駆動することができる。制御ユニットは、１つまたは複数の
感知したパラメータの変化に応じて摂食を検出するために摂食検出アルゴリズムを使用す
る。摂食検出アルゴリズムは、通常、摂食を検出するために下記のサブアルゴリズム、す
なわち、インピーダンス・サブアルゴリズム、および電気的遅波サブアルゴリズムのうち
の一方または両方を使用する。インピーダンスの増大は、通常、摂食による胃の膨張によ
り起こる。通常、基底部上または近くに置かれた電極を使用するインピーダンス測定は、
前庭部上または近くに置かれた電極によるインピーダンス測定より幾分早く摂食を検出す
る。前庭部内の電気的活動の低減は、通常、食物で満たされている胃による消化活動によ
り起こる。
【００４７】
　インピーダンス摂食検出サブアルゴリズムは、通常、ベースライン・インピーダンス値
を計算し、除去するために反応の遅い式を使用する。この式は、ベースライン・インピー
ダンス値の計算の際のノイズの影響を低減するために反応が遅い。次に、サブアルゴリズ
ムは、帯域フィルタを実行するために、測定値に高域フィルタおよび低域フィルタの両方
を適用することにより、生のリアルタイムのインピーダンス測定値を処理する。結果とし
て得られる処理済みのインピーダンス値はしきい値と比較され、しきい値より大きい場合
には摂食を示すものと解釈される。いくつかの用途の場合には、インピーダンス・サブア
ルゴリズムは、インピーダンスの急激な実質的な変化を摂食を表すものとしてではなく、
患者の姿勢の変化を示すものと解釈する。フィルタ内の少なくとも１つの値（例えば、ベ
ースライン・インピーダンス値）は、この時間中、フィルタが非直線的に動作していると
いうように姿勢の変化の表示に応じて修正される。インピーダンスの急激な実質的な変化
は、姿勢の変化による摂食の間違った検出を低減することができる。
【００４８】
　電気的遅波摂食検出サブアルゴリズムは、患者の摂食を示す電気的イベントを検出する
ためにリアルタイムで電気測定値を分析する。このサブアルゴリズムは、連続している最
近の電気的イベント間の平均の時間差（遅れ）を計算し、しきい値より大きい平均を摂食
を示すものと解釈する。（通常、前庭部内の電気的遅波の速度の低減は、食物で満たされ
ている胃による消化活動中に起こる。）いくつかの用途の場合には、サブアルゴリズムは
、また、平均時間差を上部しきい値と比較し、上部しきい値より大きい平均を本当の摂食
イベントではなく、偽の摂食検出を示すものと解釈する。このような偽陽性は、間違って
平均時間差を増大するセンサによる遅波の検出が行われなかった場合に発生することがあ
る。
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【００４９】
　本発明のいくつかの実施形態の場合には、結腸刺激システムは、制御ユニットおよび患
者の結腸または遠位小腸の近くの各部位に設置することができる１つまたは複数の電極を
備える。制御ユニットは、上記部位に電気信号を供給するために電極を駆動し、信号を、
このような刺激に応じてグルカゴン類似のペプチド－１（ＧＬＰ－１）の分泌を増大する
Ｌ細胞または他の目標組織を刺激するように構成する。ＧＬＰ－１のこのような分泌は、
通常、患者の血糖制御を改善し、それ故、肥満、ＮＩＤＤＭ、心臓疾患および高血圧のよ
うなインスリン抵抗に関連する症状の患者、またはこのような状態になる危険があると思
われる健康な患者を治療する働きをする。いくつかの用途の場合には、結腸刺激システム
は、さらに、摂食検出ユニットを備えていて、制御ユニットは、電極を駆動して摂食の検
出に応じて信号を供給するように構成される。
【００５０】
　本発明者は、本明細書で説明するように、結腸または小腸の遠い部分を刺激すると、い
くつかのタイプの細胞内でインスリンの感度が増大すると仮定する。このインスリンの感
度の増大は、（ａ）刺激の間接的なレスポンスおよび／または（ｂ）刺激によるホルモン
の分泌によるものであると考える。
【００５１】
　本発明のいくつかの実施形態の場合には、胃信号供給システムは、制御ユニットおよび
患者の胃の近くの各部位に設置することができる１つまたは複数の電極を備える。制御ユ
ニットは、上記部位に励起可能な組織制御（ＥＴＣ）信号を供給するために電極を駆動し
、患者の血糖値を低減するように信号を構成する。患者のこのような血糖制御の改善は、
通常、肥満、ＮＩＤＤＭ、心臓疾患および高血圧のようなインスリン抵抗に関連する症状
の患者、またはこのような状態になる危険があると思われる健康な患者を治療する際に役
に立つ。いくつかの用途の場合、胃刺激供給システムは、さらに、摂食検出ユニット（例
えば、本明細書に記載する技術を使用する）を備えていて、制御ユニットは、摂食の検出
に応じて信号を供給するために電極を駆動するように構成される。
【００５２】
　本発明者は、本明細書で説明するように、胃にＥＴＣ信号を供給すると、（ａ）組織的
に、または（ｂ）あるタイプの細胞内で、インスリンの感度が増大すると仮定する。この
感度の増大は、（ａ）神経経路のような刺激への間接レスポンスおよび／または（ｂ）刺
激によるホルモンの分泌により起こるものと考える。本発明者は、さらに、これらの技術
による血糖値の低減は、少なくとも一部は、患者のインスリン分泌の増大以外の機構の仲
介によるものと仮定する。もっと詳細に説明すると、本発明者は、グルコースの低減は、
インスリンの増大がなくても起こる場合があると仮定する。
【００５３】
　いくつかの用途の場合、感知した生理学的イベントに応じてＥＴＣ信号を供給する（例
えば、遅波の感知の１０、１００または１０００ｍｓ内）。いくつかの用途の場合、（す
でに説明したように、非刺激的な）ＥＴＣ信号が、人工的に供給した刺激信号の後で供給
される（例えば、刺激信号の供給の１０、１００、または１０００ｍｓ内）。ＥＴＣ信号
の供給に関して本発明のいくつかの実施形態について説明するが、これは例示としてのも
のであって、本発明を制限するものではないことに留意されたい。いくつかの用途の場合
、他の信号（例えば、刺激信号）は、ＥＴＣ信号を供給しないで供給される。
【００５４】
　それ故、本発明のある実施形態は、患者の姿勢の変化を検出するための方法を提供する
。この方法は、
　患者の胃の上の２つ以上の部位間の電気インピーダンスを測定し、それに応じてインピ
ーダンス信号を発生するステップと、
　姿勢の変化を検出するためにインピーダンス信号を分析するステップとを含む。
【００５５】
　いくつかの用途の場合、この方法は、
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　さらに患者の潜在摂食の表示を検出するためにインピーダンス信号を分析するステップ
と、
　潜在的摂食の表示を、姿勢の変化が検出されなかった場合だけ、摂食の表示と解釈する
ステップとを含む。
【００５６】
　本発明のある実施形態は、さらに、患者の摂食を検出するための方法を提供する。この
方法は、
　患者の胃の上の２つ以上の部位間の電気インピーダンスを測定し、それに応じてインピ
ーダンス信号を発生するステップと、
　患者の姿勢の変化を検出するために、インピーダンス信号を分析するステップと、
　患者の潜在的摂食の表示を検出するためにインピーダンス信号をさらに分析するステッ
プと、
　潜在的摂食の表示を、姿勢の変化が検出されなかった場合だけ、摂食の表示と解釈する
ステップとを含む。
【００５７】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の結腸または遠位小腸に電気信号を供給するステップと、
　患者を治療するためにグルカゴン類似のペプチド－１（ＧＬＰ－１）の分泌を増大する
ために細胞を刺激するように信号を構成するステップとを含む患者を治療するための方法
を提供する。
【００５８】
　ある実施形態の場合には、この方法は、患者の摂食を検出するステップを含み、電気信
号を供給するステップは、摂食の検出に応じて信号を供給するステップを含む。
【００５９】
　本発明のある実施形態は、
　患者の胃に電気信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値を低減するように電気信号を構成するステップとを
含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６０】
　ある実施形態の場合には、この方法は、患者の摂食を検出するステップを含む。この場
合、電気信号を供給するステップは、摂食の検出に応じて電気信号を供給するステップを
含む。
【００６１】
　別の方法としてはまたは追加として、電気信号を供給するステップは、励起可能な組織
制御（ＥＴＣ）信号を供給するステップを含む。
【００６２】
　さらに、本発明のある実施形態によれば、この方法は、
　患者の小腸に電気信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値を低減するように電気信号を構成するステップとを
含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６３】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の平滑筋に励起可能な組織制御（ＥＴＣ）信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値を低減するようにＥＴＣ信号を構成するステップと
を含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６４】
　いくつかの用途の場合、ＥＴＣ信号を供給するステップは、患者の胃腸管の部位にＥＴ
Ｃ信号を供給するステップを含む。ある実施形態の場合には、ＥＴＣ信号を供給するステ
ップは、患者の十二指腸部位にＥＴＣ信号を供給するステップを含む。別の方法としては
または追加として、ＥＴＣ信号を供給するステップは、患者の結腸部位にＥＴＣ信号を供
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給するステップを含む。
【００６５】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の心筋組織に励起可能な組織制御（ＥＴＣ）信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値を低減するようにＥＴＣ信号を構成するステップと
を含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６６】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの胃の部位に電気信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値の上昇を低減するように電気信号を構成するステッ
プとを含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６７】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、励起可能な組織制御（ＥＴ
Ｃ）信号を供給するステップを含む。
【００６８】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの小腸の部位に電気信号を供給するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値の上昇を低減するように電気信号を構成するステッ
プとを含む患者を治療するための方法を提供する。
【００６９】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの平滑筋の部位に励起可能な組織制御（ＥＴＣ）電気信号を供給
するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値の上昇を低減するように電気信号を構成するステッ
プとを含む患者を治療するための方法を提供する。
【００７０】
　ある実施形態の場合には、平滑筋の部位は患者の胃腸管部位を含んでいて、ＥＴＣ電気
信号を供給するステップは、胃腸管の部位にＥＴＣ電気信号を供給するステップを含む。
【００７１】
　ある実施形態の場合には、胃腸管部位は患者の十二指腸部位を含んでいて、ＥＴＣ電気
信号を供給するステップは十二指腸部位にＥＴＣ電気信号を供給するステップを含む。
【００７２】
　ある実施形態の場合には、胃腸管部位は患者の結腸部位を含んでいて、ＥＴＣ電気信号
を供給するステップは結腸部位にＥＴＣ電気信号を供給するステップを含む。
【００７３】
　ある実施形態の場合には、少なくとも１つの部位は胃体部位および胃前庭部位を含んで
いて、信号を供給するステップは胃体部位と胃前庭部位との間に信号を供給するステップ
を含む。
【００７４】
　ある実施形態の場合には、胃体部位は後部胃体部位を含んでいて、信号を供給するステ
ップは後部胃体部位と胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。
【００７５】
　ある実施形態の場合には、胃前庭部位は後部胃前庭部位を含んでいて、信号を供給する
ステップは後部胃体部位と後部胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。
【００７６】
　ある実施形態の場合には、胃前庭部位は前部胃前庭部位を含んでいて、信号を供給する
ステップは後部胃体部位と前部胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。
【００７７】
　ある実施形態の場合には、胃体部位は前部胃体部位を含んでいて、信号を供給するステ
ップは前部胃体部位と胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。



(16) JP 4960700 B2 2012.6.27

10

20

30

40

50

【００７８】
　ある実施形態の場合には、胃前庭部位は後部胃前庭部位を含んでいて、信号を供給する
ステップは前部胃体部位と後部胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。
【００７９】
　ある実施形態の場合には、胃前庭部位は前部胃前庭部位を含んでいて、信号を供給する
ステップは前部胃体部位と前部胃前庭部位との間に信号を供給するステップを含む。
【００８０】
　ある実施形態の場合には、少なくとも１つの部位は第１の胃体部位および第２の胃体部
位を含んでいて、信号を供給するステップは第１の胃体部位と第２の胃体部位との間に信
号を供給するステップを含む。
【００８１】
　ある実施形態の場合には、第１の胃体部位は後部の第１の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは後部の第１の胃体部位と第２の胃体部位との間に信号を供給するス
テップを含む。
【００８２】
　ある実施形態の場合には、第２の胃体部位は後部の第２の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは後部の第１の胃体部位と後部の第２の胃体部位との間に信号を供給
するステップを含む。
【００８３】
　ある実施形態の場合には、第２の胃体部位は前部の第２の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは後部の第１の胃体部位と前部の第２の胃体部位との間に信号を供給
するステップを含む。
【００８４】
　ある実施形態の場合には、第１の胃体部位は前部の第１の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは前部の第１の胃体部位と第２の胃体部位との間に信号を供給するス
テップを含む。
【００８５】
　ある実施形態の場合には、第２の胃体部位は後部の第２の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは前部の第１の胃体部位と後部の第２の胃体部位との間に信号を供給
するステップを含む。
【００８６】
　ある実施形態の場合には、第２の胃体部位は前部の第２の胃体部位を含んでいて、信号
を供給するステップは前部の第１の胃体部位と前部の第２の胃体部位との間に信号を供給
するステップを含む。
【００８７】
　ある実施形態の場合には、少なくとも１つの部位は第１の胃前庭部位および第２の胃前
庭部位とを含んでいて、信号を供給するステップは第１の胃前庭部位と第２の胃前庭部位
との間に信号を供給するステップを含む。
【００８８】
　ある実施形態の場合には、第１の胃前庭部位は後部の第１の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは後部の第１の胃前庭部位と第２の胃前庭部位との間に信号を供
給するステップを含む。
【００８９】
　ある実施形態の場合には、第２の胃前庭部位は後部の第２の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは後部の第１の胃前庭部位と後部の第２の胃前庭部位との間に信
号を供給するステップを含む。
【００９０】
　ある実施形態の場合には、第２の胃前庭部位は前部の第２の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは後部の第１の胃前庭部位と前部の第２の胃前庭部位との間に信
号を供給するステップを含む。
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【００９１】
　ある実施形態の場合には、第１の胃前庭部位は前部の第１の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは前部の第１の胃前庭部位と第２の胃前庭部位との間に信号を供
給するステップを含む。
【００９２】
　ある実施形態の場合には、第２の胃前庭部位は後部の第２の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは前部の第１の胃前庭部位と後部の第２の胃前庭部位との間に信
号を供給するステップを含む。
【００９３】
　ある実施形態の場合には、第２の胃前庭部位は前部の第２の胃前庭部位を含んでいて、
信号を供給するステップは前部の第１の胃前庭部位と前部の第２の胃前庭部位との間に信
号を供給するステップを含む。
【００９４】
　本発明のある実施形態は、また、
　患者の少なくとも１つの心筋組織部位に励起可能な組織制御（ＥＴＣ）電気信号を供給
するステップと、
　患者を治療するために患者の血糖値の上昇を低減するように、ＥＴＣ電気信号を構成す
るステップとを含む患者を治療するための方法を提供する。
【００９５】
　ある実施形態の場合には、電気信号を構成するステップは、患者の血中インスリン値の
上昇を低減するように、電気信号を構成するステップを含む。
【００９６】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、患者の複数の各遅波のサイ
クル中に、部位に５つ以上のパルスを供給するステップを含む。
【００９７】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、患者の複数の各遅波のサイ
クル中に、部位に１～５のパルスを供給するステップを含む。ある実施形態の場合には、
１～５のパルスを供給するステップは、複数の各遅波のサイクル中に、部位に１つのパル
スを供給するステップを含む。
【００９８】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、電気信号の周波数が１～３
０Ｈｚになるように構成するステップを含む。ある実施形態の場合には、周波数を構成す
るステップは、周波数が１０～３０Ｈｚになるように構成するステップを含む。ある実施
形態の場合には、周波数を構成するステップは、周波数が１～１０Ｈｚになるように構成
するステップを含む。ある実施形態の場合には、周波数を構成するステップは、周波数が
２．５～７．５Ｈｚになるように構成するステップを含む。
【００９９】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、電気信号の周波数が３０～
２００Ｈｚになるように構成するステップを含む。ある実施形態の場合には、周波数を構
成するステップは、周波数が１００～２００Ｈｚになるように構成するステップを含む。
ある実施形態の場合には、周波数を構成するステップは、周波数が３０～１００Ｈｚにな
るように構成するステップを含む。ある実施形態の場合には、周波数を構成するステップ
は、周波数が６０～１００Ｈｚになるように構成するステップを含む。
【０１００】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、パルスを供給するステップ
と、パルスのパルス振幅が２～１５ｍＡになるように構成するステップとを含む。ある実
施形態の場合には、パルス振幅を構成するステップは、パルス振幅が２．５～７．５ｍＡ
になるように構成するステップを含む。
【０１０１】
　ある実施形態の場合には、上記電気信号を供給するステップは、パルス・トレーンの形
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をしているパルスを供給するステップと、パルス・トレーンの長さ１～６秒になるように
構成するステップとを含む。ある実施形態の場合には、パルス・トレーンの長さを構成す
るステップは、パルス・トレーンの長さが３～６秒の範囲内になるように構成するステッ
プを含む。
【０１０２】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、二相パルスのトレーンを供
給するステップを含む。ある実施形態の場合には、二相パルスのトレーンを供給するステ
ップは、二相パルスの各位相の持続時間が１～１０ｍｓになるように設定するステップを
含む。ある実施形態の場合には、持続時間を設定するステップは、二相パルスの各位相の
持続時間が、４～６ｍｓになるように設定するステップを含む。
【０１０３】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、患者の生理的属性を感知す
るステップと、それに応じて電気信号を供給するステップとを含む。ある実施形態の場合
には、患者の生理的属性を感知するステップは、患者が摂食中であることを感知するステ
ップを含む。ある実施形態の場合には、生理的属性を感知するステップは、胃腸管属性を
感知するステップを含む。ある実施形態の場合には、胃腸管属性を感知するステップは、
遅波を感知するステップを含む。
【０１０４】
　ある実施形態の場合には、電気信号を供給するステップは、
　始動パルスを供給するステップと、
　始動パルスが終了した後で少なくとも１００ｍｓパルスのバーストを供給するステップ
とを含む。
【０１０５】
　ある実施形態の場合には、始動パルスを供給するステップは、始動パルスを供給する前
の１分間の間に感知した患者の任意の生理的属性に反応しない始動パルスを供給するステ
ップを含む。
【０１０６】
　ある実施形態の場合には、始動パルスを供給するステップは、始動パルスを供給する前
の１分間の間の遅波の任意の感知に反応しない始動パルスを供給するステップを含む。
【０１０７】
　ある実施形態の場合には、パルスのバーストを供給するステップは、パルスのバースト
の周波数が１～１０Ｈｚの範囲内になるように構成するステップを含む。
【０１０８】
　ある実施形態の場合には、パルスのバーストを供給するステップは、パルスのバースト
の周波数が１０～１００Ｈｚの範囲内になるように構成するステップを含む。
【０１０９】
　ある実施形態の場合には、始動パルスを供給するステップは、患者の生理的属性を感知
するステップと、それに応じて始動パルスを供給するステップを含む。ある実施形態の場
合には、生理的属性を感知するステップは、患者の胃腸管属性を感知するステップを含む
。ある実施形態の場合には、胃腸管属性を感知するステップは、遅波の表示を感知するス
テップを含む。ある実施形態の場合には、胃腸管属性を感知するステップは、患者の摂食
の表示を感知するステップを含む。
【０１１０】
　ある実施形態の場合には、始動パルスの終了後の少なくとも１００ｍｓのパルスのバー
ストを供給するステップは、始動パルスの終了後４秒以下の時間にパルスのバーストの供
給をスタートするステップを含む。ある実施形態の場合には、パルスのバーストを供給す
るステップは、始動パルスの終了後１００～５００ｍｓにパルスのバーストの供給をスタ
ートするステップを含む。ある実施形態の場合には、始動パルスを供給するステップは、
始動パルスの持続時間を５０～５００ｍｓに構成するステップを含む。ある実施形態の場
合には、持続時間を構成するステップは、持続時間を５０～１５０ｍｓに構成するステッ
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プを含む。
【０１１１】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの各胃の部位に設置することができる一組の少なくとも１つの電
極と、
　患者の血糖値の上昇を低減するように構成されている電気信号を供給するために、一組
の電極を駆動することができる制御ユニットを備える患者を治療するための装置を提供す
る。
【０１１２】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの各小腸の部位に設置することができる一組の少なくとも１つの
電極と、
　患者の血糖値の上昇を低減するように構成されている電気信号を供給するために、一組
の電極を駆動することができる制御ユニットを備える患者を治療するための装置を提供す
る。
【０１１３】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの各平滑筋の部位に設置することができる一組の少なくとも１つ
の電極と、
　患者の血糖値の上昇を低減するように構成されている励起可能な組織制御（ＥＴＣ）電
気信号を供給するために、一組の電極を駆動することができる制御ユニットを備える患者
を治療するための装置を提供する。
【０１１４】
　本発明のある実施形態は、さらに、
　患者の少なくとも１つの各心筋組織の部位に設置することができる一組の少なくとも１
つの電極と、
　患者の血糖値の上昇を低減するように構成されている励起可能な組織制御（ＥＴＣ）電
気信号を供給するために、一組の電極を駆動することができる制御ユニットを備える患者
を治療するための装置を提供する。
【０１１５】
　添付の図面を参照しながら、その実施形態の以下の詳細な説明を読めば、本発明をさら
によりよく理解することができるだろう。
【発明を実施するための最良の形態】
【０１１６】
　図１、図２および図３を参照すると、これらの図は、本発明のある実施形態による胃制
御装置１８の略図である。装置１８は、移植可能なまたは外部制御ユニット９０、および
患者の胃２０の容量を機械的または電気的に修正することができる胃デバイス２６を備え
る。図１の実施形態の場合には、胃デバイス２６は、胃２０を狭くするために、胃２０の
周囲に設置することができ、締め付けることができる調整可能な胃バンド３２を備える。
図２の実施形態の場合には、胃デバイス２６は、胃バルーン組立体３４を備える。この胃
バルーン組立体のバルーン３６は、胃２０の中に設置することができ、胃２０の実効容量
（すなわち、満腹感の生理的表示が発生する前の食物を保持するために使用することがで
きる胃の容量）を低減するために、膨らませることができる。図３の実施形態の場合には
、胃デバイス２６は、胃の一部の横断面積を低減する目的で、胃の筋肉のうちのあるもの
の収縮パターンを修正するために、胃２０の各部位または近くに強調信号を供給するため
に、制御ユニット９０により駆動される１つまたは複数の電極１００を備える。
【０１１７】
　装置１８は、通常、さらに、患者の消化を示す生理学的パラメータを感知するための一
組の１つまたは複数のセンサ６８を備える。センサ６８は、例えば、通常、胃２０上また
は内部に設置することができ、自然の胃の電気的活動に応じて制御ユニット９０に電気信
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号を送る１つまたは複数の専用のローカル感知電極７４を備えることができる。別の方法
としてはまたは追加的に、センサ６８は、胃２０上または内部に設置され、制御ユニット
９０に結合される１つまたは複数の機械的センサ７０（例えば、加速度計、力トランスジ
ューサ、歪み計、または圧力計）を備える。さらに、別の方法としてはまたは追加的に、
センサ６８は、患者の胃腸管上または内部にまたは身体の上または内部のどこかに設置さ
れ、制御ユニット９０と結合される１つまたは複数の補助センサ７２（例えば、ｐＨセン
サ、血糖センサ、胃内圧力センサおよび／またはソノメータ・センサ）を備える。ある実
施形態の場合には、１つまたは複数のセンサ６８が、胃バンド３２の内面またはバルーン
３６の外面のような、胃２０の組織と接触する胃デバイス２６の表面に固定される。
【０１１８】
　制御ユニット９０は、センサ６８から１つまたは複数の信号を受信し、信号を分析し、
分析に応じて胃の容量の低減の大きさをリアルタイムで調整するために胃デバイス２６を
駆動することができる。低減した胃の容量は、このような胃の容量の低減がない場合に感
じる満腹感と比較して、患者が感じる満腹感の感じを増大し、それにより肥満を治療する
ために患者の食欲を低減する。通常、制御ユニット９０およびセンサ６８は、患者の身体
に永久にまたは半永久的に移植されるか、または結合される。図１～図３は、例示として
のセンサの数およびその位置を示すが、胃２０上または胃２０の付近の他の部位も本発明
の他の用途の場合、センサを設置するのに適している。
【０１１９】
　図４は、本発明のある実施形態による胃制御装置１８の簡単なブロック図である。通常
、センサ６８は、信号をフィードバックするために制御ユニット９０と結合している。フ
ィードバック信号は、通常、制御ユニット９０が、信号を分析し、その分析に応じて胃デ
バイス２６を駆動することができるようにするために、胃の現在の状態（例えば、空腹か
満腹か）および胃の活動のレベル（例えば、患者の現在のまたは最近の消化の表示）の種
々の側面についての情報を制御ユニット９０に供給する。通常、胃の容量の低減の程度は
、例えば、胃の収縮の所望のレベルの機械的センサ７０による表示、または所望の範囲内
の患者の血糖レベルの維持の補助センサ７２による表示のような、必要なレスポンスを生
み出すために、フィードバック信号に応じて制御ユニット９０により調整される。いくつ
かの用途の場合、オペレータ制御装置７１により、患者および／または医療介護者は、胃
デバイス２６の動作の種々の面を制御することができる。
【０１２０】
　本発明のある実施形態の場合には、制御ユニット９０は、１つまたは複数の感知したパ
ラメータの変化に応じて、患者の摂食を検出するために摂食検出アルゴリズムを使用する
。摂食検出アルゴリズムは、通常、摂食を検出するために下記のサブアルゴリズム、すな
わちインピーダンス・サブアルゴリズムおよび電気的遅波サブアルゴリズムのうちの一方
または両方を使用する。インピーダンスの増大は、通常、摂食による胃の膨張により起こ
る。前庭部内の電気的活動の速度の低下は、通常、胃が食物により満たされた場合の消化
活動により起こる。
【０１２１】
　摂食イベントを検出した場合には、制御ユニット９０は、患者の摂食機能を制限する目
的で、胃２０の容量を低減するために胃デバイス２６を駆動する。何故なら、過食すると
吐き気、嘔吐および／または食欲の減退を起こすからである。摂食の中止は、通常、（ａ
）摂食の特定の表示がもはや検出されないこと、および／または（ｂ）本明細書に記載す
るこれらへの類似のアルゴリズムが作動しているが、例えば、基底部の圧力の低減または
基本的な遅波の速度の回復を示す異なるしきい値を確立していることにより決定される。
摂食の中止を識別した場合には、制御装置は、例えば、胃の逆効果の再モデル化を防止す
るために、元の胃の容量を回復するように胃デバイス２６を駆動する。別の方法としては
、または追加的に、摂食イベントを検出した場合、制御ユニット９０は下記のものを適用
する。
　・図９～図１１のところで以下に説明する結腸刺激技術および／または
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　・本特許出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする２００３
年６月２０日付けの、「治療、摂食検出およびグルコース・レベル検出のための肝臓デバ
イス」（Ｈｅｐａｔｉｃ　ｄｅｖｉｃｅ　ｆｏｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，　ｅａｔｉｎｇ
　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，　ａｎｄ　ｇｌｕｃｏｓｅ　ｌｅｖｅｌ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ）
という名称の米国仮特許出願が開示している肝臓門脈刺激技術。
　さらに、別の方法としてはまたは追加的に、摂食イベントを検出した場合には、制御ユ
ニット９０は、下記のものを含むがこれらに限定されない当業者であれば周知の１つまた
は複数の技術を使用する。
　・インスリン・ポンプの作動
　・（ある種の用途の場合に、本明細書に記載する他の技術のうちのいくつかまたは全部
がない場合、代謝性または行動性疾患を治療するために行われる）コレシストキニン（Ｃ
ＣＫ）ポンプの作動
　・参照により本明細書に組み込むものとするＨｏｕｂｅｎ他の米国特許第５，９１９，
２１６号が開示している技術を使用する膵臓の刺激
　・参照により本明細書に組み込むものとするＷｅｒｎｉｃｋｅ他の米国特許第５，１８
８，１０４号、第５，２３１，９８８号および／または第５，２６３，４８０号が開示し
ているようなインスリン分泌を調整するための迷走神経の刺激。
【０１２２】
　制御ユニットは、通常、例えば、１００ミリ秒に１回サンプリングを行うことにより、
摂食検出アルゴリズムを周期的に呼び出すように構成される。本発明のある実施形態の場
合には、制御ユニット９０は、摂食検出アルゴリズムおよびサブアルゴリズムを状態機械
として実施する。
【０１２３】
　制御ユニット９０は、通常、医療介護人が、どのサブアルゴリズムを摂食検出アルゴリ
ズムが使用するのかを指定できるように構成することができる。両方のサブアルゴリズム
の使用が指定された場合には、制御ユニットは、例えば、２つのマイクロプロセッサを使
用することにより、または別の方法としては、１つのマイクロプロセッサを時間的に共有
することにより、両方のサブアルゴリズムを実質的に同時に実行する。さらに、このよう
な場合、制御ユニットは、通常、さらに摂食検出アルゴリズムが摂食イベントが発生して
いると判断するために、両方のサブアルゴリズムからの表示が必要なのかを指定するよう
に（すなわち、論理積演算）、またはサブアルゴリズムの一方からだけの表示で十分なの
かを指定するように（すなわち、論理和演算）構成することができる。論理積演算を指定
した場合には、制御ユニットは、通常さらに、図８のところで以下に説明するように、２
つのサブアルゴリズムによる摂食検出間の共時態の必要な程度を指定するように構成する
ことができる。
【０１２４】
　図５を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による摂食を検出するためのイン
ピーダンス・サブアルゴリズム２００を示すフローチャートである。インピーダンス・サ
ブアルゴリズム２００は、入力として、通常、この目的のために胃２０の基底部および／
または前庭部上または内に設置される１つまたは複数のローカル感知電極７４が発生する
インピーダンス測定値２０２を有する（図１～図３）。この実施形態の場合には、ローカ
ル感知電極７４は、小さな電流が流れる２つ以上の電極を備える。合成電圧降下を同時に
測定するとインピーダンスを生じる。ローカル感知電極７４を基底部および前庭部の両方
上または内に設置した場合には、制御ユニットは、通常、医療介護者が、基底部および／
または前庭部からのインピーダンスを使用するかどうかを選択することができるように構
成することができる。インピーダンス測定値２０２は、例えば、１００ミリ秒に１回とい
うように、周期的に生成され、サブアルゴリズム内に入力される。本明細書においては、
連続しているインピーダンス測定値は、通常、１００ミリ秒の間隔を有しているが、これ
は例示としてのものであり、これに限定されないことに留意されたい。電池の寿命が重要
でない用途の場合には、測定周期を１０ミリ秒にすることができる。別の方法としては、
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ある種の用途の場合には、インピーダンス測定は、１～１０秒に約１回行われる。
【０１２５】
　インピーダンス測定値２０２を受信した場合には、サブアルゴリズム２００は、ベース
ライン計算ステップ２０４において、インピーダンスのベースライン値を計算するために
インピーダンス測定値を使用する。サブアルゴリズム２００は、通常、ベースラインの計
算への高周波ノイズの影響を避ける目的で、ベースライン値を計算するために反応の遅い
式を使用する。例えば、サブアルゴリズムは、ベースライン値を計算し更新するために下
式を使用することができる。
【０１２６】
【数１】

【０１２７】
　ここで、Ｂは（ゼロに初期化した）ベースライン値であり、Ｎ１は例えば５１２のよう
な定数であり、Ｘはインピーダンス測定値２０２であり、Ｎ３は通常約１～約１０の範囲
のある値を有する構成可能なパラメータである。例えば、Ｎ３は、１、２、４および８か
ら選択した値を有することができる。Ｎ３の値が大きいと、ベースラインへのＢの収束が
遅くなる。
【０１２８】
　サブアルゴリズム２００は、高域フィルタ・ステップ２０６のところで、測定値をベー
スライン値と比較することにより、インピーダンス測定値２０２に高域フィルタを適用す
る。通常、サブアルゴリズムは、インピーダンス測定値２０２からベースライン値を差し
引くことによりこの比較を行い、その結果は、インピーダンス変化値、すなわち、インピ
ーダンス測定値がベースラインから変動する程度となる。サブアルゴリズム２００を初期
化した場合には、サブアルゴリズムは、最初にステップ２０６を実行する前に、ベースラ
イン値上に妥当な収束を行うために、いくつかの周期の間ステップ２０４を反復すること
ができる。ある種の用途の場合、ステップ２０４のこの反復は、サブアルゴリズム２００
を通して各サイクル中に行われる。
【０１２９】
　低域フィルタ・ステップ２０８において、サブアルゴリズム２００は、インピーダンス
変動値に低域フィルタを適用し、その結果は処理済みインピーダンス値になる。この低域
濾過は、インピーダンス変動値内の変動を平滑にし、スプリアスの高い値を濾過する働き
をする。例えば、サブアルゴリズム２００は、低域濾過を行うために下式を使用すること
ができる。
【０１３０】
【数２】

【０１３１】
　ここで、Ｓは（ゼロに初期化した）処理済みのインピーダンス値であり、Ｎ４は通常約
１～約５の範囲内の値を有する構成可能なパラメータであり、ΔＸはインピーダンス変動
値である。例えば、Ｎ４は、１、２、３および４から選択した値を有することができる。
Ｎ４の値が大きくなると、摂食の偽陽性の表示が低減する傾向があり、一方、この値が小
さくなると、偽陰性が低減する傾向がある。通常、値１～４のどれかが適している。
【０１３２】
　サブアルゴリズム２００は、しきい値チェック・ステップ２１０において、処理済みイ
ンピーダンス値を構成可能なしきい値と比較する。このしきい値は、通常、約２～約８０
オームの範囲内の値である。例えば、しきい値は、ローカル感知電極７４を、約２．５ｃ
ｍの間隔で、胃と食道の接合部の約２ｃｍ下に設置した場合には、約３０～約４０オーム
になる。処理済みのインピーダンス値は、インピーダンス測定値２０２とベースライン値
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との間の差を表しているので、しきい値は、通常、百分率の変化としてではなく、絶対値
（すなわち、オーム）で表される。サブアルゴリズム２００が、処理済みインピーダンス
値がしきい値より大きいことを発見した場合には、サブアルゴリズムは、摂食検出ステッ
プ２１２においてインピーダンス状態信号を発生する。そうでない場合には、サブアルゴ
リズムは、新しいインピーダンス測定値２０２が発生するまで待機し、この方法を反復す
る。（図８のところで以下に説明する論理積共時態技術を含む本発明のある実施形態の場
合には、サブアルゴリズムは、インピーダンス摂食検出信号を含む現在の時間（ｔＺ）を
含む。さらに、サブアルゴリズムが摂食を検出しなかった場合には、サブアルゴリズムは
、現在の時間を含む非インピーダンス状態信号（ｔＮｏｎＺ）を発生する。）
【０１３３】
　図６を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による摂食を検出するためのイン
ピーダンス・サブアルゴリズム２２０を示すフローチャートである。インピーダンス・サ
ブアルゴリズム２２０は、通常、サブアルゴリズム２００と同じステップ２０４～２１２
を含む。しかし、サブアルゴリズム２２０は、以下に説明するように追加のステップを含
む。
【０１３４】
　ステップ２０８において、低域フィルタを適用した後で、図５のところですでに説明し
たように、サブアルゴリズム２２０は、低域フィルタから受信した現在の処理済みのイン
ピーダンス値を、比較ステップ２２２において、サブアルゴリズム２２０を通して前のサ
イクル中に測定した処理済みインピーダンス値と比較する。下式はこの比較を表す。
【０１３５】

【数３】

【０１３６】
　ここで、ｄは現在および前の処理済みインピーダンス値間の差であり、Ｓｔは現在の処
理済みインピーダンス値であり、Ｓｔ－Ｎ５はＮ５周期前に測定したインピーダンス測定
値に基づいて計算した処理済みインピーダンス値である。すでに説明したように、各測定
周期は、１００ミリ秒の持続時間を有することができる。異なる測定周期を有するプロト
コルの場合には、Ｎ５および他のパラメータは、必要な変更を加えて適当に変更すること
ができる。Ｎ５は、このような測定周期が１００ミリ秒の持続時間を有する場合には、通
常、約１～約５００の測定周期間のある値を有する構成可能なパラメータである。例えば
、Ｎ５は、１、５、１０、２０、３０、５０、１００および２００の測定周期から選択し
た値を有することができる。
【０１３７】
　差ｄの絶対値は、差チェック・ステップ２２４において予め構成したしきい値と比較さ
れる。差がこのしきい値より大きい場合には、リセット・ベースライン・ステップ２２６
において、サブアルゴリズム２２０は、ベースライン値に現在の処理済みインピーダンス
値を加算することにより、ベースライン値をリセットする。（現在の処理済みインピーダ
ンス値が負数である場合には、このような加算はベースライン値を低減する。）サブアル
ゴリズム２２０は、新しいインピーダンス測定値２０２が発生するまで待機し、この方法
を反復する。しかし、サブアルゴリズム２２０が、ステップ２２４において、差がしきい
値より小さいか等しいと判断した場合には、サブアルゴリズムは、図５のところですでに
説明したように、チェック・ステップ２１０に進む。
【０１３８】
　ある種の用途の場合で、Ｎ５が１より大きい場合には、サブアルゴリズム２２０は、各
Ｎ５インピーダンス測定の度に１回だけチェック・ステップ２２４および２１０を実行す
る。このような頻度低減試験は、通常、電力消費を低減し、そのため胃制御装置１８の電
池式の実施態様の電池の寿命を延ばす。
【０１３９】
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　ステップ２２２、２２４および２２６を実行すると、患者の姿勢の変化による摂食の偽
の検出が低減する。姿勢が変化すると、場合によりインピーダンス測定値２０２に急激な
かなりの変化が起こる。インピーダンスのこのような変化は、通常、摂食の開始（また胃
の容量の合成の緩やかな増大）による変化よりも大きくもっと急激であり、また通常、患
者が新しい姿勢をとり続けている限り継続する。ステップ２２６においてベースライン値
をリセットすることにより、サブアルゴリズム２２０は、インピーダンスの急激な変化を
ベースライン値内に取り込む。サブアルゴリズム２２０は、次のサイクルからスタートし
て、アルゴリズム中、ステップ２０６において高域フィルタ用のリセットしたベースライ
ン値を使用する。ステップ２２２、２２４および２２６の実行による任意の偽陰性は通常
一過性のものであることに留意されたい。サブアルゴリズム２２０がその後で摂食を検出
する前の短い遅延は、通常、胃制御装置１８の性能に有意の影響を与えない。
【０１４０】
　図７を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による摂食を検出するための電気
的遅波サブアルゴリズム３００を示すフローチャートである。遅波サブアルゴリズム３０
０は、入力として、１つまたは複数のローカル感知電極７４が発生する電気測定値３０２
を有する（図１～図３）。インピーダンスを測定する用途の場合には、すでに説明したよ
うに、これらのローカル感知電極７４は、インピーダンス測定のために使用する同じロー
カル感知電極７４であってもよいし、違うものであってもよい。サブアルゴリズムは、分
析ステップ３０４において、遅波を示す電気的イベントが発生したかどうかを判断するた
めに、電気測定値を分析する。遅波を検出するための当業者であれば周知の技術を、分析
ステップ３０４内で使用することができる。イベント・チェック・ステップ３０６におい
て、サブアルゴリズムが、イベントを検出しなかった場合には、サブアルゴリズムは、も
う１つの電気測定値３０２が測定されるまで待機し、この方法のスタートに戻る。
【０１４１】
　しかし、サブアルゴリズム３００がステップ３０６においてイベントを検出した場合に
は、サブアルゴリズムは、時間記録ステップ３０８において、イベントの時間を記録する
。次に、サブアルゴリズムは、現在のイベントと最近の前のイベントとの間の時間差（遅
れ）を計算し、平均計算ステップ３１０において、最近のＮ６時間差（現在の時間差を含
む）を平均する。Ｎ６は、通常、約１～約１０の範囲内の値を有する。例えば、Ｎ６が、
１、２、４および６から選択されるように構成することができる。サブアルゴリズム３０
０は、下部しきい値比較ステップ３１２において、平均を通常は約２０～約３０秒の範囲
内の下部しきい値と比較する。通常、前庭部内の電気的遅波の速度の低減は、食物で満た
されている胃による消化活動中に起こる。それ故、サブアルゴリズム３００が、平均が下
部しきい値より大きいかまたは等しいと判断した場合には、サブアルゴリズムは、このこ
とを患者の潜在的摂食を示すものと解釈して、以下に説明するように上部しきい値比較ス
テップ３１４に進む。一方、サブアルゴリズムが、平均が下部しきい値より小さいと判断
した場合には、サブアルゴリズムはもう１つの電気測定３０２が行われるまで待機し、こ
の方法のスタートに戻る。
【０１４２】
　上部しきい値比較ステップ３１４においては、サブアルゴリズム３００は、平均時間差
を、例えば約６０～８０秒のような、通常約２５～約８０秒の範囲内の上部しきい値と比
較する。（上部しきい値は、通常、時間差の基本的レベルより約３～約４倍大きい範囲内
にある。）この比較により、通常、ローカル感知電極７４による遅波の検出の時々の欠落
による偽の摂食検出が低減する。サブアルゴリズム３００が、平均が上部しきい値よりも
小さいと判断した場合には、サブアルゴリズムは、摂食検出ステップ３１６において、遅
波条件信号を発生する。一方、サブアルゴリズムが、平均が上部しきい値よりも大きいか
または等しいと判断した場合には、サブアルゴリズムはもう１つの電気測定値３０２が測
定されるまで待機し、この方法のスタートに戻る。ある種の用途の場合には、サブアルゴ
リズムが、平均が下部しきい値より大きいかまたは等しいと判断した場合には、サブアル
ゴリズムは、ステップ３１４を省略して、ステップ３１２からステップ３１６に直接進む
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。（図８のところで以下に説明する論理積共時態技術を含む本発明のいくつかの実施形態
の場合には、サブアルゴリズムは、遅波摂食検出信号を含む現在の時間（ｔＲａｔｅ）を
含む。）
【０１４３】
　ある実施形態の場合には、すでに説明したように、胃の電気的活動の解釈に基づく摂食
検出は、下記のプロトコルのうちの１つまたは複数により補足されるか置き換えられる。
　・遅波内の行動電位伝搬速度の分析。行動電位伝搬速度は、通常、遅波の持続時間を測
定することにより測定される。例えば、遅波の平均の基本的な持続時間は５秒であり、そ
の場合約７～１５％の平均の基本的な持続時間より大きい持続時間の増大（例えば、１０
％で５．５秒）は、胃の膨張または差し迫った摂食の予想の表示と解釈される。平均の基
本的な持続時間の方向への持続時間の以降の低減は、摂食の中止を示す。別の方法として
はまたは追加的に、摂食の開始および終了を決定するために、持続時間の他に遅波の形態
学的特徴の変化が分析される。
　・摂食の開始または差し迫った開始を示す前庭部の収縮の感知。特定の周波数帯内の感
知エネルギーの増大は、前庭部の収縮が起こっていて、摂食が始まっているか、または始
まろうとしていることを示すものと解釈されることを示す。ある種の用途の場合には、エ
ネルギー帯は、約０．５Ｈｚ～約３Ｈｚの範囲をカバーしていて、通常約１～２Ｈｚの範
囲内にある。それ故、周期的帯内の感知エネルギーの低減は、摂食の中止を示すものと解
釈される。
　・自然の胃のペーシングの正規の場所以外の部位の検出。感知したリズム障害が正規の
場所以外の部位でスタートすると判断した場合には、このことは、胃の状態（例えば、満
腹または空腹）の変化を示すものと解釈される。
　・胃の電気的活動の遠心性神経変調の感知。約５Ｈｚ以上（例えば、約５～１５Ｈｚ）
の感知した電気的活動のスタートは、差し迫った摂食の予想または摂食のスタートを示す
ものと解釈される。胃の上に設置されている電極は、電極が行動電位を伝搬する神経上に
直接設置されていない場合でも、この活動を検出する。
【０１４４】
　ある種の用途の場合には、摂食が始まっているという制御ユニット９０の判断の信頼性
を向上するために、摂食の複数の可能な表示が一緒に分析される。例えば、５つの可能な
インジケータを評価する場合には、５つのインジケータのうちの少なくとも４つが「ＹＥ
Ｓ」である場合だけ摂食であるとの判断が行われる。ある実施形態の場合には、インジケ
ータ（例えば、インピーダンスの変化および／または連続している遅波間の間隔の変化）
のうちのいくつかに、他のものよりも高い加重がかけられる。
【０１４５】
　図８を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による「論理積共時態」の適用中
の制御ユニット９０の状態を簡単に示すブロック図である。制御ユニット９０は、通常、
制御ユニットが、インピーダンス・サブアルゴリズムおよび遅波サブアルゴリズムの両方
を使用するように構成されている場合、および必要な程度の共時態で論理積演算により２
つのサブアルゴリズムからの出力を結合するように構成されている場合、これらの状態を
実施する。制御ユニットは、２つのサブアルゴリズムが同時にまたは相互からのある時間
内に摂食を検出した場合だけ摂食と判断する。論理積共時態を実施するための等価の技術
は、本発明を読んだ当業者には周知のものであり、本発明の範囲内に含まれる。
【０１４６】
　制御ユニット９０のデフォールト状態は、待機状態３５０である。この状態を初期化し
た場合、制御ユニットは、（それぞれについては以下に説明する）下記の変数を初期化す
る。（ａ）実際のＺは「ＮＯ」に等しく設定され、（ｂ）ｔＬａｓｔＮｏＺは負の無限大
（または－３２７６８のようなそれを表す数）に等しく設定され、（ｃ）ｔＲａｔｅは、
負の無限大（または－３２７６８のようなそれを表す数）に等しく設定される。待機状態
の際に、制御ユニットは、下記の３つのチェック・ステップをほぼ同時に行うことにより
、または下記の３つのチェック・ステップを通して高速で巡回することにより、サブアル
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ゴリズム２００および２２０が信号を発生しているかどうかを周期的または実質的に絶え
ず監視する。
　・インピーダンス・チェック・ステップ３５２において、制御ユニット９０は、図５の
ところで上記のステップ２１２で発生したインピーダンス状態信号をチェックする。
　・インピーダンス・チェック・ステップ３６２において、制御ユニット９０は、図５の
ところで説明したように、発生した非インピーダンス状態信号をチェックする。
　・遅波チェック・ステップ３７４において、制御ユニット９０は、図７のところで説明
したように、ステップ３１６のところで発生した遅波状態信号をチェックする。
【０１４７】
　制御ユニットが、チェック・ステップ３５２においてインピーダンス状態信号を検出し
た場合には、制御ユニットは、チェック・インピーダンス状態３５４に移行する。チェッ
ク・インピーダンス状態３５４に入った場合には、制御ユニット９０は、フラッグ設定ス
テップ３５６において、実際のＺフラッグを「ＹＥＳ」に等しく設定する。このフラッグ
は、インピーダンス状態が現在発生していることを示す。次に、制御ユニットは、（図５
のステップ２１２のところですでに説明したように、インピーダンス状態信号と一緒に受
信した）ｔＺから、（図７のステップ３１６のところですでに説明したように、遅波信号
と一緒にある値を受信するまで、負の無限大に等しい）ｔＲａｔｅを差し引く。共時態チ
ェック・ステップ３５８においては、制御ユニットは、結果としての差を、通常例えば、
１８０秒のような０～約３００秒の範囲内にある共時態定数Ｈと比較する。差がＨより小
さい場合には、相互のＨ秒間に、制御ユニットがインピーダンス状態信号および遅波信号
を受信したことを示していて、制御ユニットは、摂食イベント発生ステップ３６０におい
て摂食イベントを発生し、アルゴリズムを終了する。一方、制御ユニットが、差がＨより
大きいかまたは等しいと判断した場合には、制御ユニットは待機状態３５０に戻る。
【０１４８】
　待機状態３５０にある場合に、制御ユニットが、チェック・ステップ３６２において、
非インピーダンス状態信号を検出した場合には、制御ユニットは、非インピーダンス状態
３６４に移行する。実際のＺチェック・ステップ３６６において、制御ユニットが実際の
Ｚが「ＹＥＳ」に等しいと判断した場合には、制御ユニットは、実際のＺ設定ステップ３
６８において、実際のＺを「ＮＯ」に設定する。さらに、ｔＬａｓｔＮｏＺ設定ステップ
３７０において、制御ユニットは、ｔＬａｓｔＮｏＺを図５のところですでに説明したよ
うに、発生したｔＮｏｎＺに等しく設定する。それ故、この時点で、ｔＬａｓｔＮｏＺは
、最近の能動インピーダンス状態が終了した時間を示す。ｔＬａｓｔＮｏＺは、比較ステ
ップ３７２のところで以下に説明するような方法で使用される。次に、制御ユニットは、
待機状態３５０に戻る。
【０１４９】
　待機状態３５０にある場合に、制御ユニットがチェック・ステップ３７４において遅波
状態信号を検出した場合には、制御ユニットは、遅波状態のチェック３７６に移行する。
制御ユニットは、実際のＺチェック・ステップ３７８において実際のＺが「ＹＥＳ」に等
しいかどうかをチェックする。制御ユニットが、実際のＺが「ＹＥＳ」に等しいと判断し
た場合には、制御ユニットが能動インピーダンス状態の際に遅波状態信号を受信したこと
を示していて、その場合、制御ユニットは、摂食イベント発生ステップ３６０において摂
食イベントを発生し、アルゴリズムを終了する。一方、制御ユニットが実際のＺが「ＹＥ
Ｓ」と等しくないと判断した場合には、制御ユニットは、チェック・ステップ３７２にお
いて、ｔＲａｔｅ－ｔＬａｓｔＮｏＺがＨより小さいかどうかをチェックする。制御ユニ
ットが、ｔＲａｔｅ－ｔＬａｓｔＮｏＺがＨより小さいと判断した場合には、最近のイン
ピーダンス・イベントが現在の遅波の検出のＨ秒の間に終了したことを示していて、その
場合、制御ユニットは、摂食イベント発生ステップ３６０において摂食イベントを発生し
、アルゴリズムを終了する。そうでない場合には、制御ユニットは待機状態３５０に戻る
。
【０１５０】
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　ある種の用途の場合には、制御ユニット９０は、患者が摂食を選択したが、摂食しては
ならない場合、または患者の摂食を最小限度に制限しなければならない場合に、胃の容量
を低減するために、スケジュールに従って胃の容量を低減および／または回復するように
胃デバイス２６を駆動する。例えば、患者が眠っている場合のような他の時間において、
制御ユニット９０は、胃の容量を回復するように胃デバイス２６を駆動する。別の方法と
してはまたは追加的に、制御ユニット９０は、（ａ）その日の１回または複数回の食事中
の患者の食欲を減退させるために、上記食事中胃の容量を低減し、（ｂ）ある患者の場合
に、本明細書に記載する胃の容量低減技術の任意の不適当な、過度の使用により起こる望
ましくない副作用（例えば、栄養の不足）を防止するために、その日の残りの間に食べた
食事中胃の容量を回復する。
【０１５１】
　別の方法としてはまたは追加的に、患者は、医者の指示、患者のダイエットの側面また
は他の要因により、胃の容量の低減のレベルを作動したり、作動を中止したりまた調整す
る。例えば、患者は、夕食の時にスープおよびサラダを取ることができ、その後で、アン
トレー用に高カロリーの盛りだくさんなメニューを提示する前に満腹感を増進するために
、オペレータの制御装置７１により制御ユニットを作動することができる。その後で、患
者は、患者が非常な満腹感を感じ、実際にデザートのための空間がないように、デザート
中胃の容量の低減を増大するためのコマンドを入力することができる。この例により、本
発明のこの実施形態を、胃２０が胃デバイス２６により起こる胃の容量の低減を起こして
いない場合、そうでない場合に患者が感じる空腹感を同時に低減または除去しながら、患
者にすべての栄養上のニーズを完全に満足させるために使用することができることが分か
る。
【０１５２】
　再度図１を参照すると、この実施形態の場合には、制御ユニット９０からの入力に応じ
て、リアルタイムで胃バンド３２の周囲を２つの方向から調整することができる。胃バン
ドは、通常、その周囲を制御できるように調整するために、下記の技術のうちの１つまた
は複数を使用するが、必ずしも使用しなくても構わない。
　・胃バンド３２は、胃バンド３２を収縮および拡張することができるリニア・モータま
たは回転モータのようなモータを備える。例えば、上記米国特許第６，０６７，９９１号
および／または第６，４５４，６９９号、および／または上記米国特許出願第２００３／
００６６５３６号公報および／または第２００１／００１１５４３号が開示しているモー
タによる調整技術を使用することができる。
　・胃バンド３２の少なくとも一部は、そのコンプライアンスおよび／または長さが温度
の変化に応じて変化する温度感知材料を備える。制御ユニット９０は、胃を所望の容量に
するために材料に温度の変化を供給する。
　・胃バンド３２は、充填ポートを通して膨張させることができる部分を備える。例えば
、バンドの内面は、膨張させることができる部分を含むことができる。通常、この部分は
塩溶液のような液体により膨張する。膨張することができる部分は、通常、チューブによ
り患者の皮膚の下に移植されている調整リザーバに接続している。バンド３２は、さらに
、バンドの周囲を調整するために、制御ユニット９０からの入力に応じて、閉鎖回路内の
液体の決まった量をバンドからリザーバまたはその逆に移送するポンプを備える。例えば
、米国特許第５，９３８，６６９号、第６，４６０，５４３号、第６，４５３，９０７号
および／または第６，４５４，６９９号、および／または上記米国特許出願第２００３／
００６６５３６号および／または第２００１／００１１５４３号公報が開示している調整
可能なバンド膨張技術を使用することができる。
【０１５３】
　別の方法としては、または追加的に、「背景技術」で述べた１つまたは複数の公報が開
示している他の技術も、胃バンド３２の周囲を制御できるように調整するために使用する
ことができる。
【０１５４】
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　再度図２について説明する。バルーン３６の容量は、制御ユニット９０からの入力に応
じてリアルタイムで２つの方向から調整することができる。通常、胃バルーン組立体３４
は、チューブ４０によりバルーン３６に接続している流体リザーバ３８を備える。弁４２
は、制御ユニット９０の入力に応じて、バルーンの容量を、それ故、食物を含むための残
りの胃２０の容量を制御するために、バルーンに導入されるまたはバルーンから排出され
る流体の量を制御する。ある種の用途の場合には、弁４２はポンプを備える。上記米国特
許第５，２５９，３９９号が開示している調整可能なバルーン膨張技術を使用することが
できる。別の方法として、または追加として、「背景技術」のところで述べた文献のうち
の１つまたは複数に記載されている他の技術がバルーン３６の容量を制御できるように調
整するために使用される。
【０１５５】
　再度図３について説明する。電極１００が設置される部位のうちの少なくともいくつか
は、通常、胃の本体上、すなわち、食道下部の括約筋および幽門括約筋の間に位置する胃
の一部上に位置する。電極１００が供給する強調信号は、通常、胃の筋肉の収縮を調整し
、それにより肥満を治療するように構成されている。通常、強調信号は、適当な場合には
、励起可能な組織制御（ＥＴＣ）信号および／または胃の筋肉の収縮を起こす刺激信号を
含む。ＥＴＣ信号供給の種々の態様は、通常、上記ＰＣＴ第ＷＯ　９９／０３５３３号公
報およびその対応する米国国内段階の特許出願第０９／４８１，２５３号および／または
Ｂｅｎ－Ｈａｉｍ他の米国特許第６，３１７，６３１号および／または米国特許第６，３
１７，６３１号に記載されている技術に必要な変更を加えて実行される。ある種の用途の
場合には、ＥＴＣ信号は、例えば、胃の一部の検出した活性化の後の指定の遅れの後で、
胃２０の自然の電気的活動に応じて供給される。これらの用途の場合には、「心臓内の励
起可能な組織制御のトリガをベースとする規制」（Ｔｒｉｇｇｅｒ－ｂａｓｅｄ　ｒｅｇ
ｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｅｘｃｉｔａｂｌｅ　ｔｉｓｓｕｅ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｉｎ　ｔ
ｈｅ　ｈｅａｒｔ）という名称のイスラエル特許出願第１２９，２５７号が開示している
装置および方法に必要な変更を加えて使用することができる。この出願は、本発明の譲受
人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする。
【０１５６】
　通常、制御ユニット９０は、胃の一部２２の横断面積を低減する目的で、胃２０の筋肉
のうちのあるものの収縮パターンを生成する目的で、電極１００を駆動して強調信号を供
給する。この低減は、強調信号を供給する前に感じた満腹感と比較した場合、患者が感じ
る満腹感を増進すると考えられている。通常、強調信号は、胃の横断面積が、少なくとも
２０％低減するように構成されていて、この低減は、少なくとも１分間の間胃のある領域
内で維持される。ある種の用途の場合には、横断面積のもっと大きいまたはもっと小さい
低減が望ましい場合があり、このような低減は１分間より長い間または短い間維持するこ
とができることを理解されたい。
【０１５７】
　電極１００は、通常、感知モードでも動作することができる１つまたは複数の信号供給
電極３０を備える。電極１００は、通常、胃のしょう膜層と結合しているか、および／ま
たは胃の筋肉層内に挿入される。別の方法としては、または追加的に、電極は、胃、胃腸
管の他の場所、または患者の身体内または上の他の適当な場所と結合している。図３は、
電極の数およびその位置を示すが、これらは例示としてのものであって、本発明の他の用
途の場合には、胃２０上の他の部位またはその付近も電極を設置するのに適している。当
業者であれば周知の異なるタイプの電極は、通常、患者の状態の特定の兆候をベースとし
て選択され、ステッチ、コイル、ネジ、パッチ、バスケット、針および／またはワイヤ電
極、または組織内の電気刺激または感知の当業者であれば周知のほぼすべての他の電極を
備えることができる。
【０１５８】
　ある種の用途の場合には、本明細書に記載する技術は、上記米国特許出願第２００２／
０１６１４１４号公報が開示している技術と組合わせて実行される。例えば、電極１００
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を備える本発明のいくつかの実施形態の場合には、制御ユニット９０は、（制御ユニット
の動作に関する）図２を参照する特許出願第’４１４号公報が開示している技術を使用す
ることができる。
【０１５９】
　ある種の用途の場合には、電極１００は、図１および図２のところですでに説明した機
械的胃容量修正技術と一緒に電気刺激を供給する。例えば、これらの機械的技術だけを使
用して達成することができるよりももっと大きな胃容量の低減を行うために、電気刺激を
供給することができる。ある実施形態の場合には、電極１００のうちの１つまたは複数は
、（ａ）胃バンド３２の内面のような胃２０の組織と接触する胃バンド３２（図１）の表
面、または（ｂ）胃２０の組織と接触する胃バルーン組立体３４（図２）の表面に固定さ
れる。
【０１６０】
　ここで図９を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による患者の結腸４０２に
供給した結腸刺激システム４００の略図である。システム４００は、制御ユニット４０４
、および患者の結腸４０２または遠位小腸４０８上または付近の各部位に電気信号を供給
するために、制御ユニット４０４により駆動される１つまたは複数の電極４０６を備える
。制御ユニット４０４は、このような刺激に応じて、グルカゴン類似のペプチド－１（Ｇ
ＬＰ－１）の分泌を増大するＬ細胞を刺激するように信号を構成する。ＧＬＰ－１のこの
ような分泌は、通常、患者の血糖制御を改善し、そのため肥満、ＮＩＤＤＭ、心臓疾患、
および高血圧のようなインスリン抵抗関連症状の患者、またはこのような症状を起こす恐
れがある健康な人を治療する働きをする。別の方法としては、または追加的に、ＧＬＰ－
１の分泌は、β細胞の増殖を誘起し、それにより膵臓機能を改善する。
【０１６１】
　周知の校正および最適化手順を使用して、本特許出願の開示を読んだ通常の当業者であ
れば適当な波形の範囲を決定することができる。ある種の用途の場合には、電気信号は、
パルスのバーストの形で供給される。この場合、各バースト内のパルスの周波数は、通常
、約１～２００Ｈｚである。ある実施形態の場合には、この周波数は約５～５０Ｈｚの範
囲内である。各バーストは、通常、後続のバーストから約１～１５秒の間隔を有する。あ
る種の用途の場合には、予め選択したパラメータは、一定のものであるか、または（例え
ば、内科医のところに行った場合のように）場合により変化する。他の用途の場合には、
パラメータはリアルタイムで変化する。このようなある用途の場合には、摂食、過度の摂
食または高いグルコース・レベルを検出すると、制御ユニット４０４は、各バースト内の
パルスの周波数を増大するか、および／または連続しているバースト間の間隔を狭くする
。
【０１６２】
　ある実施形態の場合には、信号は、「平滑筋コントローラ」（Ｓｍｏｏｔｈ　ｍｕｓｃ
ｌｅ　ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｒ）という名称のＢｅｎ－Ｈａｉｍ他の上記ＰＣＴ特許出願第
ＷＯ　９９／０３５３３号公報および米国特許出願第０９／４８１，２５３号が開示して
いる信号パラメータにより結腸に供給される。この実施形態の場合には、結腸の自然の電
気的活動が通常感知され、それに応じてＥＴＣ信号が供給される。
【０１６３】
　本発明のある実施形態の場合には、結腸刺激システム４００は、さらに、患者の摂食を
検出することができる摂食検出ユニット４１０を備える。制御ユニット４０４は、摂食の
検出に応じて電極４０６を駆動するように構成されている。制御ユニットは、通常、（ａ
）摂食の開始とほぼ同時に、（ｂ）摂食の開始後約１～約５分の間に、または（ｃ）摂食
の開始前約１～約５分の間に刺激をスタートするように電極を駆動する。（以下に説明す
る摂食検出のための技術のうちのあるものは差し迫った摂食の予想を検出するので、オプ
ション（ｃ）を使用することができる。）
【０１６４】
　摂食検出ユニット４１０は、（ａ）上記の技術のうちの１つまたは複数、（ｂ）当業者
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であれば周知の摂食検出技術、および／または（ｃ）下記の特許および特許出願公報のう
ちの１つまたは複数が開示している摂食検出技術により摂食を検出する。
　・上記特許出願第’４１４号公報
　・上記ＰＣＴ第ＷＯ　０２／０８２９６８号公報
　・上記ＰＣＴ第ＷＯ　０２／０５３０９３号公報
　・２００３年６月２０日付けの「治療および摂食検出のための肝臓デバイス」（Ｈｅｐ
ａｔｉｃ　ｄｅｖｉｃｅ　ｆｏｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ａｎｄ　ｅａｔｉｎｇ　ｄｅｔ
ｅｃｔｉｏｎ）という名称の上記米国仮特許出願
　・本出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする、「摂食習慣
の規制」（Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｅａｔｉｎｇ　ｈａｂｉｔｓ）という名称の２
００１年１月５日付けの米国仮特許出願第６０／２５９，９２５号
　・本特許出願の譲受人に譲渡され、参照により本明細書に組み込むものとする２００３
年６月２０日付けの「疾患を治療する際に使用するための胃腸のための方法および装置」
（Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｍｅｔｈｏｄｓ　ａｎｄ　ａｐｐａｒａｔｕｓ　
ｆｏｒ　ｕｓｅ　ｉｎ　ｔｒｅａｔｉｎｇ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ）という名称の米国仮特
許出願
　・「背景技術」のところで記載した特許、特許出願公報および／または論文。
【０１６５】
　本発明の他の実施形態の場合には、制御ユニット４０４は、摂食の検出に応じてではな
く、ほとんど絶えず電極４０６を駆動するように構成されている。別の方法の場合には、
日中または夜間のある時間内に、１時間に１回から数回というように周期的に、または患
者からのコマンドに応じて刺激が供給される。
【０１６６】
　図１０および図１１を参照すると、これらの図は、本発明のある実施形態によって行っ
た実験の際に測定したホルモンのレベルの測定値を示すグラフである。１匹の犬に麻酔を
かけ、犬の遠位結腸の外表面上に２つのペーシング電極を移植した。５～２００Ｈｚで１
～１０ｍＡの範囲内のパラメータ内のスイープにより、非同期刺激を供給するために電極
を駆動した。
【０１６７】
　測定は、犬の意識がある状態で、２４時間の絶食の後でそれぞれ３日間別々の日に行っ
た。これら３日のうちの２日間に刺激を与え、３日目を対照として使用した。これら３日
間の間毎日、摂食を０分からスタートし、約１０分間継続した。図１０および図１１のグ
ラフは、これら３日間の同じ各実験中に測定したＧＬＰ－１レベルおよびインスリン・レ
ベルを示す。ライン５００（図１０）およびライン５０２（図１１）は、対照の日に測定
した測定値を示す。各グラフのＹ軸には「正規化単位」が目盛られている。これは、ＧＬ
Ｐ－１およびインスリンのベースライン値（すなわち、Ｔ＝－５分の時に測定した値）を
、各データ・セットから差し引いたことを示す。それ故、グラフは、ＧＬＰ－１およびイ
ンスリンのベースラインからの増大を示す。
【０１６８】
　刺激を与えた２日間に、（０分時の）摂食の開始とほぼ同時にスタートして２０分間刺
激を与えた。ライン５０４（図１０）およびライン５０６（図１１）は、刺激を与えた日
の一方の日に測定した測定値を示し、一方、ライン５０８（図１０）およびライン５１０
（図１１）は、刺激を与えた日の他の日に測定した測定値を示す。図を見れば分かるよう
に、３日間すべてにおいて、ＧＬＰ－１レベルとインスリン・レベルとの間に強い相関が
ある。結腸刺激はＧＬＰ－１のピークおよびインスリンのピークを高くし、このような刺
激を与えなかった場合と比較すると、摂食開始後早い時期にＧＬＰ－１レベルおよびイン
スリン・レベルが上昇した。特に、ＧＬＰ－１レベルおよびインスリン・レベルは、刺激
の開始から１０分以内に上昇し、一方、対照日の測定したレスポンスは、摂食をスタート
してから３０分まで発生しなかった。
【０１６９】
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　図１２を参照すると、この図は、本発明のある実施形態による胃２０に設置した胃信号
供給システム６００の略図である。システム６００は、制御ユニット６０２および胃の自
然の電気的活動の検出に応じて、胃２０上または付近の各部位に励起可能な組織制御（Ｅ
ＴＣ）信号を供給するために、制御ユニット６０２が駆動する１つまたは複数の電極６０
４を備える。例えば、電極６０４は、患者の幽門６０８の近くのような胃２０の前庭部６
０６の前壁部に設置することができる。
【０１７０】
　制御ユニット６０２は、患者の血糖値を低減するようにＥＴＣ信号を構成する。患者の
血糖制御のこのような改善は、通常、肥満、ＮＩＤＤＭ、心臓疾患および高血圧のような
インスリン抵抗に関連する症状の患者、またはこのような状態になる危険があると思われ
る健康な患者を治療する際に役に立つ。
【０１７１】
　ある実施形態の場合には、ＥＴＣ信号は、Ｂｅｎ－Ｈａｉｍ他の上記ＰＣＴ特許出願第
ＷＯ　９９／０３５３３号公報および米国特許出願第０９／４８１，２５３号が開示して
いる信号パラメータにより胃に供給される。ある種の用途の場合には、制御ユニット６０
２は、各パルスのそれぞれの位相が、例えば、約８ｍＡのような約３ｍＡ～約１２ｍＡの
範囲内の振幅、および例えば、６ｍｓのような約３ｍｓ～約１０ｍｓの範囲内の持続時間
を有する、例えば、１００のパルスのような約１～約１５０の範囲内の二相パルスを有す
る波形を有するようにＥＴＣ信号を構成する。ある種の用途の場合には、波形は、（通常
、１分当たり約３回の）胃２０の各遅波の開始の検出の後で供給される。ある種の用途の
場合には、予め選択したパラメータは、一定であるか、（例えば、内科医のところに行っ
た場合のように）場合により変化する。他の用途の場合には、パラメータはリアルタイム
で変化する。
【０１７２】
　本発明のある実施形態の場合には、胃信号供給システム６００は、さらに、患者の摂食
を検出することができる摂食検出ユニット６１０を備える。制御ユニット６０２は、摂食
の検出に応じて電極６０４を駆動するように構成される。制御ユニットは、通常、（ａ）
摂食の開始とほぼ同時に、（ｂ）摂食の開始後、約１～約５分の間に、または（ｃ）摂食
の開始前、約１～約５分の間に刺激をスタートするように電極を駆動する。（本明細書に
記載する摂食検出のための技術のうちのあるものは差し迫った摂食の予想を検出するので
、オプション（ｃ）を使用することができる。）
【０１７３】
　摂食検出ユニット６１０は、（ａ）上記の技術のうちの１つまたは複数、（ｂ）当業者
であれば周知の摂食検出技術、および／または（ｃ）下記の特許および特許出願公報のう
ちの１つまたは複数が開示している摂食検出技術により摂食を検出する。
　・上記特許出願第’４１４号公報
　・上記ＰＣＴ第ＷＯ　０２／０８２９６８号公報
　・上記ＰＣＴ第ＷＯ　０２／０５３０９３号公報
　・２００３年６月２０日付けの「治療および摂食検出のための肝臓デバイス」（Ｈｅｐ
ａｔｉｃ　ｄｅｖｉｃｅ　ｆｏｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ａｎｄ　ｅａｔｉｎｇ　ｄｅｔ
ｅｃｔｉｏｎ）という名称の上記米国仮特許出願
　・上記米国仮特許出願第６０／２５９，９２５号
　・２００３年６月２０日付けの「疾患を治療する際に使用するための胃腸方法および装
置」（Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｍｅｔｈｏｄｓ　ａｎｄ　ａｐｐａｒａｔｕ
ｓ　ｆｏｒ　ｕｓｅ　ｉｎ　ｔｒｅａｔｉｎｇ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ）という名称の上記
米国仮特許出願
　・「背景技術」内に記載した特許、特許出願公報および／または論文。
　本発明の他の実施形態の場合には、制御ユニット６０２は、摂食の検出に応じてではな
く、ほとんど絶えず電極６０４を駆動するように構成されている。別の方法としては、日
中または夜間のある時間内に、１時間に１回から数回というように周期的にまたは患者か
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らのコマンドに応じて刺激が供給される。
【０１７４】
　図１３を参照すると、この図は、本発明のある実施形態によって行った実験の際に測定
した血糖値の測定値を示すグラフである。１匹の犬に麻酔をかけ、犬の前庭部の外部前壁
部に幽門から約２ｃｍ～約３ｃｍの間に２つの電極を移植した。各パルスの各位相が８ｍ
Ａの振幅および６ｍｓの持続時間を有する、１００の二相パルスを有する方形波形を含む
ＥＴＣ信号を供給するように電極を駆動した。この波形を、（１分間に約４～５回）犬の
胃の各遅波の開始の検出後に供給した。
【０１７５】
　測定は、犬の意識がある状態で、１２時間の絶食の後で毎日ほぼ同じ時間に２日間別々
の日に行った。これら２日のうちの１日にＥＴＣ信号を与え、他の日を対照として使用し
た。これら２日間の間毎日、摂食を０分からスタートし、約２分間継続した。ＥＴＣ信号
の供給を０分にスタートし、約１５分間継続した。測定は、２日間とも同じグルコース計
により行い、２つの異なる組の測定キットにより各測定値を確認した。
【０１７６】
　鎖線７００および実線７０２は、それぞれ対照日および信号供給日に測定した測定値を
示す。図を見れば分かるように、ＥＴＣ信号を供給すると、測定期間中すべての点で血糖
値がかなり低減した。
【０１７７】
　図１４を参照すると、この図は、本発明のある実施形態により行った実験中に測定した
血糖値の測定値を示すグラフである。図１３のところで説明した犬とは異なる第２の犬に
麻酔をかけ、２つの電極を犬の前庭部の外部の前壁部上に移植した。電極は、幽門から約
２ｃｍ～約３ｃｍのところに移植した。図１３のところで説明したのと類似のＥＴＣ信号
を供給し、同じ実験プロトコルをその後で行った。しかし、図１４にその結果を示す実験
の場合には、ＥＴＣ信号を約２０分間供給した。
【０１７８】
　鎖線７２０および実線７２２は、それぞれ対照日および信号供給日に測定した測定値を
示す。図を見れば分かるように、ＥＴＣ信号を供給すると、測定期間中血糖値がかなり低
減した。
【０１７９】
　図１３および図１４のところですでに説明した実験は、胃にＥＴＣ信号を供給するステ
ップを含むが、胃腸管上または内の他の部位にＥＴＣ信号を供給した場合の血糖値の低減
は、同様に本発明の範囲内に含まれると見なされる。例えば、ＥＴＣ信号は、結腸、また
は十二指腸のような小腸の部位に供給することができる。別の方法としては、または追加
的に、ある種の用途の場合には、ＥＴＣ信号を胃腸管でない平滑筋に供給することもでき
るし、またはＥＴＣ信号を心筋組織に供給することもできる。
【０１８０】
　図１５は、本発明のある実施形態により行った実験中に測定した血糖値および血中イン
スリン・レベルの測定値を示す２つの部分からなるグラフである。これらの実験の場合、
１匹のシンクレア・ミニ豚は、前庭部の前側に一対、前庭部の後側に一対、本体の前側に
一対、および本体の後側に一対の、その胃に縫合した４対の電極を有していた。（これら
の実験の場合、任意の所与の対の電極の両方の電極の電位は同じであることに留意された
い。）前庭部の電気的活動を、前庭部に縫合した電極の対により記録した信号を合計する
ことにより感知した。前庭部の電気的活動の通常の速度は、それぞれ約１４秒であると測
定された。
【０１８１】
　時間ゼロにおいて（図１５に示すように）、ミニ豚に経口ブドウ糖負荷試験（ＯＧＴＴ
）を行い、同時に６０分の刺激期間をスタートした。刺激期間の始めに、遅波の前庭部の
電気的活動特性を記録し、それに応じて、始動単相パルス（５ｍＡ、１００ｍｓ）を、本
体上の電極および前庭部上の電極との間に供給した。３００ｍｓ経過した後で、本体上の
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電極と前庭部上の電極との間に信号バーストを供給した。信号バーストは、それぞれの二
相パルスが正の５ｍｓの部分と負の５ｍｓの部分を有する二相パルスを含んでいた。各部
分の大きさは５ｍＡであった。パルスの反復間隔（連続している各二相パルスのスタート
間の持続時間）は、信号バーストの周波数が５Ｈｚになるように２００ｍｓに設定した。
バーストは４秒間持続した。
【０１８２】
　その後で、第１の始動パルスの１２秒後、すなわち、次の遅波が通常記録されると予想
されるよりも約２０％早く第２の始動パルスを供給した。すでに説明したように、第２の
始動パルスの後で信号バーストが発生した。（実験を行わなかったある実施形態の場合に
は、１０％～３０％の範囲内の値を使用した。）測定し、遅波の特性を示した第２の始動
パルスおよび／または関連する信号バーストでトリガされた前庭部の電気的活動が発生す
る。その後で、追加の始動パルスおよび信号バーストを、６０分の刺激期間の残りの時間
の間、１２秒間隔で供給した。
【０１８３】
　刺激期間の前、中、および後で約７分毎に血液のサンプルを採取した。図１５の上のグ
ラフは、１５回の実験（対照：ｎ＝８；実験グループ：ｎ＝７）中に測定したグルコース
・レベルを示す。図１５の下のグラフは、９回の実験（対照：ｎ＝５；実験グループ：ｎ
＝４）中に測定したインスリン・レベルを示す。（これらの実験は、本特許出願の提出日
のすぐ前に行ったので、残りの実験からのインスリン・レベルの実験室での分析はまだ入
手していなかった。）１５回の実験は、（ａ）上記始動パルスおよび信号バーストを供給
した実験プロトコル、および（ｂ）信号を供給しなかった対照プロトコルを交互に使用す
ることにより行った。すべての実験は少なくとも４８時間の間隔を置いて行った。
【０１８４】
　図１５のグルコース・グラフおよびインスリン・グラフの両方の場合、データはベース
ラインをゼロに設定した状態で示してある。誤差バーは平均の標準誤差を表す。図１５は
、（本発明のある実施形態により上記のように始動パルスおよび信号バーストを供給した
）実験グループが、対照グループと比較した場合、かなり低い血糖値および血中インスリ
ン・レベルを示したことを示す。
【０１８５】
　ある実施形態の場合には、患者内で前庭部の電気的活動は感知されなかったが、患者内
の通常の遅波のサイクルよりも１０～３０％速い間隔で始動パルスおよび信号バーストを
供給した。ある種の用途の場合には、始動パルスおよび信号バーストを、任意の測定した
胃腸管活動とは無関係に供給する。
【０１８６】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した５ｍｓのパルス持続時間の代わり
にまたはこれに加えて、パルス持続時間を例えば５～６ｍｓのように１～１０ｍｓに設定
する。
【０１８７】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した５ｍＡのパルスの代わりにまたは
これに加えて、パルスの振幅を２～１５ｍＡに設定する。
【０１８８】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した始動パルスおよび信号バースト間
の３００ｍｓの遅延の代わりに、またはこれに加えて、遅延を例えば１００～８００ｍｓ
のような１００～４０００ｍｓに設定する。
【０１８９】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した始動パルスの１００ｍｓのパルス
持続時間の代わりにまたはこれに加えて、始動パルスのパルス持続時間を５０～５００ｍ
ｓに設定する。
【０１９０】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した４秒の信号バーストの持続時間の
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代わりにまたはこれに加えて、バーストの持続時間を１～６秒に設定する。
【０１９１】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した信号バーストの５Ｈｚの周波数の
代わりにまたはこれに加えて、信号バーストの周波数を例えば１～１５Ｈｚのように１～
３０Ｈｚに設定する。
【０１９２】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した信号バーストの５Ｈｚの周波数の
代わりにまたはこれに加えて、信号バーストの周波数を例えば６０～１２０Ｈｚおよび８
０Ｈｚのように３０～２００Ｈｚに設定する。
【０１９３】
　ある実施形態の場合には、図１５のところで説明した始動パルスの後で信号バーストを
供給しない。
【０１９４】
　ある実施形態の場合には、前庭部の電気的活動の感知に加えてまたはこの代わりに、本
体の電気的活動を感知する。
【０１９５】
　ある実施形態の場合には、信号バーストを本体上の電極と前庭部上の電極との間に供給
する。例えば、電極を、（ａ）前庭部の後部および本体の後部、（ｂ）前庭部の後部およ
び本体の前部、（ｃ）本体の後部および前庭部の前部、および／または（ｄ）本体の前部
および前庭部の前部に設置することができる。
【０１９６】
　別の方法としては、または追加として、信号バーストは、本体の一部（例えば、後部）
上の１つまたは複数の電極、および本体の他の部分（例えば、前部）上の１つまたは複数
の電極間に供給される。別の方法としては、または追加として、信号バーストは、前庭部
の一部（例えば、後部）上の１つまたは複数の電極と、前庭部の他の部分（例えば、前部
）上の１つまたは複数の電極間に供給される。
【０１９７】
　ある種の用途の場合には、本明細書に記載した技術は、本特許出願の譲受人に譲渡され
、参照により本明細書に組み込むものとする下記の文献のうちの１つまたは複数に記載し
てある技術と組合わせて実行される。米国仮特許出願第６０／１２３，５３２号、ＰＣＴ
特許出願第ＩＬ００／００１３２号、ＰＣＴ特許出願第ＩＬ００／００５６６号、ＰＣＴ
特許出願第ＩＬ０３／００７３６号、米国特許出願第０９／９１４，８８９号、または米
国特許出願第１０／２３７，２６３号。
【０１９８】
　当業者であれば、本発明は、すでに詳細に図示し、説明したものに限定されないことを
理解することができるだろう。それどころか、本発明の範囲は、上記の種々の機能の組合
わせおよびサブ組合わせ、および上記説明を読めば当業者であればすぐに思い付く従来技
術ではないその変更および修正も含む。
【図面の簡単な説明】
【０１９９】
【図１】本発明のある実施形態による調整可能な胃バンドを備える胃制御装置の略図であ
る。
【図２】本発明のある実施形態による胃バルーン組立体を備える胃制御装置の略図である
。
【図３】本発明のある実施形態による１つまたは複数の刺激電極を備える胃制御装置の略
図である。
【図４】本発明のある実施形態による胃制御装置の簡単なブロック図である。
【図５】本発明のある実施形態による摂食を検出するためのインピーダンス・サブアルゴ
リズムを示すフローチャートである。
【図６】本発明のある実施形態による摂食を検出するためのもう１つのインピーダンス・
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サブアルゴリズムを示すフローチャートである。
【図７】本発明のある実施形態による摂食を検出するための電気的遅波のサブアルゴリズ
ムを示すフローチャートである。
【図８】本発明のある実施形態による「論理積共時態」の適用中の制御ユニットの状態を
簡単に示すブロック図である。
【図９】本発明のある実施形態による患者の結腸に設置した結腸刺激システムの略図であ
る。
【図１０】本発明のある実施形態により行った実験の際に測定したホルモン・レベルの測
定値を示すグラフである。
【図１１】本発明のある実施形態により行った実験の際に測定したホルモン・レベルの測
定値を示すグラフである。
【図１２】本発明のある実施形態による患者の胃に設置した胃信号供給システムの略図で
ある。
【図１３】本発明のある実施形態により行った実験の際に測定した血糖値の測定値を示す
グラフである。
【図１４】本発明のある実施形態により行った実験の際に測定した血糖値の測定値を示す
グラフである。
【図１５】本発明のある実施形態により行った実験の際に測定した血糖値およびインスリ
ン・レベルの測定値を示すグラフである。

【図１】 【図２】
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