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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　治療修正を提供するための注入システムであって、
　測定された血糖値を取得するべく構成されたブドウ糖センサシステムと、
　前記ブドウ糖センサシステムと機能的に接続され、かつ前記測定された血糖値と目標血
糖値を比較し、かつ前記測定された血糖値が前記目標血糖値と一致してない場合に治療施
与パラメータを調整するべく構成されたコントローラであって、それにおいて前記調整さ
れた治療施与パラメータが境界内となるように制限されるコントローラと、
　前記コントローラと機能的に接続され、かつ前記調整された治療施与パラメータにおい
て治療を施与するべく構成された施与システムと、
　を包含し、
　前記コントローラが、前記治療を施与することに先行して前記調整された治療施与パラ
メータの受け入れを患者にプロンプトし、
　前記コントローラが、前記調整された治療施与パラメータが前記境界を超える場合には
、前記調整された治療施与パラメータを患者に通知することによって安全動作を実行する
システム。
【請求項２】
　請求項１に記載のシステムであって、前記治療施与パラメータが基礎レートであるシス
テム。
【請求項３】
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　請求項１に記載のシステムであって、前記コントローラが、血糖の履歴を再検討するこ
と、および前記血糖の履歴に対して標準偏差分析を実行して前記測定された血糖値が前記
血糖の履歴と比較的一致性があるか否かを確認することによって前記安全動作を実行する
システム。
【請求項４】
　請求項３に記載のシステムであって、前記コントローラが、前記調整された治療施与パ
ラメータがインスリンの前記施与を増加させることになる場合に前記標準偏差分析を実行
するシステム。
【請求項５】
　請求項１に記載のシステムであって、前記調整された治療施与パラメータを前記患者に
通知するためのアラームをさらに包含するシステム。
【請求項６】
　請求項１に記載のシステムであって、前記コントローラが、前記調整された治療施与パ
ラメータの受け入れを前記患者にプロンプトするシステム。
【請求項７】
　請求項１に記載のシステムであって、前記コントローラが、血糖条片メータの読み取り
を実行して前記測定された血糖値が正確であるか否かを確認することを患者にプロンプト
することによって前記安全動作を実行するシステム。
【請求項８】
　請求項１に記載のシステムであって、前記コントローラが、前記調整された治療施与パ
ラメータをログするシステム。
【請求項９】
　請求項１に記載のシステムであって、前記境界が、プリセットされた基礎レートの上ま
たは下２５％を構成するシステム。
【請求項１０】
　請求項１に記載のシステムであって、前記境界が、プリセットされた基礎レートの最大
許容増加または減少を構成するシステム。
【請求項１１】
　請求項１０に記載のシステムであって、前記最大許容増加の絶対値が、前記最大許容減
少の絶対値と等しくないシステム。
【請求項１２】
　治療修正を提供するための注入システムであって、
　測定された血糖値を取得するための手段と、
　前記測定された血糖値と目標血糖値を比較するための手段と、
　前記測定された血糖値が前記目標血糖値と一致してない場合に治療施与パラメータを調
整するための手段であって、それにおいて前記調整された治療施与パラメータが境界内と
なるように制限される手段と、
　前記調整された治療施与パラメータにおいて治療を施与するための手段と、
　前記治療を施与することに先行して、前記調整された治療施与パラメータの受け入れを
患者にプロンプトする手段と、
　前記調整された治療施与パラメータが前記境界を超える場合には安全動作を実行する手
段であって、前記安全動作が、前記調整された治療施与パラメータを患者に通知すること
を包含する手段と、
　を包含するシステム。
【請求項１３】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記治療施与パラメータが基礎レートであるシ
ステム。
【請求項１４】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記安全動作が、
　血糖の履歴を再検討することと、
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　前記血糖の履歴に対して標準偏差分析を実行して、前記測定された血糖値が前記血糖の
履歴と比較的一致性があるか否かを確認することと、
　を包含するシステム。
【請求項１５】
　請求項１４に記載のシステムであって、前記調整された治療施与パラメータがインスリ
ンの前記施与を増加させることになる場合に前記標準偏差分析が実行されるシステム。
【請求項１６】
　請求項１２に記載のシステムであって、アラームとともに前記調整された治療施与パラ
メータが前記患者に通知されるシステム。
【請求項１７】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記調整された治療施与パラメータの受け入れ
を前記患者にプロンプトする手段をさらに包含するシステム。
【請求項１８】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記安全動作が、血糖条片メータの読み取りを
実行して前記測定された血糖値が正確であるか否かを確認することを患者にプロンプトす
ることを包含するシステム。
【請求項１９】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記調整された治療施与パラメータをログする
手段をさらに包含するシステム。
【請求項２０】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記測定された血糖値が、ブドウ糖センサシス
テムによって取得されるシステム。
【請求項２１】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記境界が、プリセットされた基礎レートの上
または下２５％を構成するシステム。
【請求項２２】
　請求項１２に記載のシステムであって、前記境界が、プリセットされた基礎レートの最
大許容増加または減少を構成するシステム。
【請求項２３】
　請求項２２に記載のシステムであって、前記最大許容増加の絶対値が、前記最大許容減
少の絶対値と等しくないシステム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、閉ループまたは半閉ループ応用における注入システムに関し、より詳細には
、薬物の過剰／過少施与（ｏｖｅｒ／ｕｎｄｅｒ　ｄｅｌｉｖｅｒｙ）に対処するための
システムに関する。
【背景技術】
【０００２】
　真性糖尿病は、内分泌疾患のうちでももっとも一般的であり、かつ適応性に欠けるイン
スリン作用によって特徴付けられる。真性糖尿病は、１型糖尿病および２型糖尿病として
知られる２つの主要な異型を有する。後者はまたＤＭ／ＩＩ（２型糖尿病を表す英語「ｄ
ｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ　ｔｙｐｅ　２」の略語）、成人発症型糖尿病、成人
期発症型糖尿病、またはＮＩＤＤＭ（インスリン非依存性糖尿病を表す英語「ｎｏｎ－ｉ
ｎｓｕｌｉｎ　ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ」の略語）と
も呼ばれる。
【０００３】
　長年にわたり、体液の標本を取得することによって身体特性が決定されてきた。たとえ
ば、糖尿病患者は、しばしば血糖レベルを検査する。伝統的な血糖の決定は、ランセット
を用いて少量の血液標本を引き出す指先穿刺方法が使用されている。これらのシステムは
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、離散的な点のデータを提供するべく設計されているが、検査時々の間における特性の中
の変動を露呈させる連続データを提供しない。これらの離散的な測定は、患者に、その時
点における自分自身の血糖値の状態を知らせることができる。したがって、患者は、自分
自身の現在の血糖の示度（ｒｅａｄｉｎｇ）を下げる『正しい』量のインスリンを投与す
る充分な情報を得る。しかしながら、これらの離散的な示度は、血糖値に基づいてインス
リンを投与する任意タイプの自動または半自動システムに充分な情報を提供することがで
きない。
【０００４】
　近年、患者の血液または間質液内の特定の作用物質または構成成分を検出するため、お
よび／または定量化するための多様な移植可能な電気化学センサが開発された。たとえば
、糖尿病患者の血糖レベルの指標の取得に使用するためのブドウ糖センサが開発されてい
る。これらのブドウ糖センサは、血糖モニタに（有線または無線で）接続され、３～５日
といった時間期間にわたって連続的なブドウ糖示度を提供することが可能である。その種
の示度は、一般に患者へのインスリンの規則的な投与を含む治療レジメンの監視および／
または調整に有用である。
【０００５】
　このように血糖の示度は、特許文献１、特許文献２、および特許文献３の中で包括的に
述べられているとおり、半自動化された外部型の薬物注入ポンプを用いて、または特許文
献４の中で包括的に述べられているとおり、自動化された移植可能な薬物注入ポンプを用
いて医学療法を向上させるが、これらの文献は、参照によりこれに援用される。典型的な
薄膜センサは、参照によりこれに援用される同一譲受人の特許文献５、特許文献６、特許
文献７、および特許文献８の中で述べられている。併せて、特許文献９も参照されたい。
加えて、連続ブドウ糖データを提供する特性ブドウ糖モニタが、参照によりその全体がこ
れに援用される『テレメータード・キャラクタリスティック・モニタ・システム・アンド
・メソッド・オブ・ユージング・ザ・セーム（Ｔｅｌｅｍｅｔｅｒｅｄ　Ｃｈａｒａｃｔ
ｅｒｉｓｔｉｃ　Ｍｏｎｉｔｏｒ　Ｓｙｓｔｅｍ　ａｎｄ　Ｍｅｔｈｏｄ　ｏｆ　Ｕｓｉ
ｎｇ　ｔｈｅ　Ｓａｍｅ）』と題されて２００５年１２月３０日に出願された同一譲受人
の米国特許出願第１１／３２２，５６８号の中で述べられている。そのほかにも、参照に
よりその全体がこれに援用される『システム・フォア・プロバイディング・ブラッド・グ
ルコース・メジャメンツ・トゥ・アン・インフュージョン・デバイス（Ｓｙｓｔｅｍ　ｆ
ｏｒ　Ｐｒｏｖｉｄｉｎｇ　Ｂｌｏｏｄ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ　
ｔｏ　ａｎ　Ｉｎｆｕｓｉｏｎ　Ｄｅｖｉｃｅ）』と題されて２００４年１０月１４日に
出願された同一譲受人の米国特許出願第１０／８６７，５２９号の中にセンサデータを受
信する注入ポンプが述べられている。
【０００６】
　センサテクノロジの向上に伴って、センサ値を使用して、閉ループまたは半閉ループシ
ステムにおいてインスリン等の薬剤および薬物の注入をコントロールすることが強く望ま
れている。特に、糖尿病のための閉ループシステムは、患者に取り付けられるブドウ糖セ
ンサおよびインスリン注入ポンプを必然的に伴い、それにおいてはインスリンの施与が、
センサのブドウ糖値示度に基づいて注入ポンプのコントローラによって自動的に管理され
る。半閉システムは、通常、患者の介入段階を含み、それにおいては注入ポンプのコント
ローラによって計算されたとおりの注入されるべきインスリンの量が、施与される前に患
者の受け入れを必要とする。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００７】
【特許文献１】米国特許第４，５６２，７５１号明細書
【特許文献２】米国特許第４，６７８，４０８号明細書
【特許文献３】米国特許第４，６８５，９０３号明細書
【特許文献４】米国特許第４，５７３，９９４号明細書
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【特許文献５】米国特許第５，３９０，６７１号明細書
【特許文献６】米国特許第５，３９１，２５０号明細書
【特許文献７】米国特許第５，４８２，４７３号明細書
【特許文献８】米国特許第５，５８６，５５３号明細書
【特許文献９】米国特許第５，２９９，５７１号明細書
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００８】
　しかしながら、薬物の過剰施与および／または過少施与の結果を考えると、さらに役立
つ、過剰施与および／または過少施与に対処するための防護策を確立する閉ループ／半閉
ループシステムが開発されなければならない。したがって、患者に注入される薬物の最大
の増加または減少に境界を設定するシステムが必要とされる。
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本発明の実施態様に従って、知的な治療修正を提供するための閉ループ／半閉ループ注
入システムおよび方法が述べられる。本発明の実施態様は、測定された血糖値を取得する
ことと、測定された血糖値と目標血糖値を比較することを含む。好ましい実施態様におい
ては、方法が、測定された血糖値が目標血糖値と一致してない場合に治療施与パラメータ
（ａ　ｔｈｅｒａｐｙ　ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｐａｒａｍｅｔｅｒ）を調整するが、それに
おいては調整された治療施与パラメータが境界（ｂｏｕｎｄａｒｙ）内に制限される。そ
の後、調整された治療施与パラメータにおいて治療（ｔｈｅｒａｐｙ）が施与（ｄｅｌｉ
ｖｅｒ）される。
【００１０】
　好ましくは方法が、調整された治療施与パラメータが境界を超える場合に安全動作を実
行することをさらに包含する。好ましくは治療施与パラメータが基礎レート（ｂａｓａｌ
　ｒａｔｅ）である。
【００１１】
　本発明の１つの態様においては、安全動作が、血糖の履歴を再検討することと、血糖の
履歴に対して標準偏差分析を実行し、測定された血糖値が血糖の履歴と比較的一致性があ
るか否かを確認することを包含する。１つの実施態様においては、調整された治療施与パ
ラメータがインスリンの施与を増加させることになる場合に標準偏差分析が実行される。
【００１２】
　本発明の別の態様においては、安全動作が、患者に調整された治療施与パラメータを通
知することを包含する。１つの実施態様においては、アラームとともに調整された治療施
与パラメータが患者に通知される。別の実施態様においては、方法が、調整された治療施
与パラメータの受け入れを患者にプロンプトする（ｐｒｏｍｐｔ：促す、指示する）こと
をさらに包含する。
【００１３】
　本発明の追加の態様においては、安全動作が、患者に血糖条片メータ（ａ　ｂｌｏｏｄ
　ｇｌｕｃｏｓｅ　ｓｔｒｉｐ　ｍｅｔｅｒ）の読み取りを実行して測定された血糖値が
正確であるか否かを確認することをプロンプトすることを包含する。
【００１４】
　好ましくは、方法が、調整された治療施与パラメータをログ（ｌｏｇ）することをさら
に包含する。好ましくは、測定された血糖値がブドウ糖センサシステムによって取得され
る。
【００１５】
　１つの実施態様においては、境界が、プリセット（ｐｒｅｓｅｔ）された基礎レートの
上または下２５％を構成する。別の実施態様においては、境界が、プリセットされた基礎
レートの最大許容増加（ｍａｘｉｍｕｍ　ａｌｌｏｗｅｄ　ｉｎｃｒｅａｓｅ）または減
少（ｄｅｃｒｅａｓｅ）を構成する。代替実施態様においては、最大許容増加の絶対値が
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最大許容減少の絶対値と等しくない。
【００１６】
　本発明の別の実施態様によれば、システムが、測定された血糖値を取得するべく構成さ
れたブドウ糖センサシステムと、当該ブドウ糖センサシステムと機能的に接続されたコン
トローラを包含する。好ましい実施態様においては、コントローラが、測定された血糖値
と目標血糖値を比較し、測定された血糖値が目標血糖値と一致してない場合に治療施与パ
ラメータを調整するべく構成されるが、それにおいて調整された治療施与パラメータは、
境界内となるように制限され、調整された治療施与パラメータと境界を比較して、調整さ
れた治療施与パラメータが境界を超える場合には安全動作を実行する。
【００１７】
　好ましくは、システムが、コントローラと機能的に接続され、かつ調整された治療施与
パラメータにおいて治療を施与するべく構成された施与システムをさらに包含する。好ま
しくは治療施与パラメータが基礎レートである。
【００１８】
　本発明の１つの態様においては、コントローラが、血糖の履歴を再検討すること、およ
び血糖の履歴に対して標準偏差分析を実行して、測定された血糖値が血糖の履歴と比較的
一致性があるか否かを確認することによって安全動作を実行する。１つの実施態様におい
ては、コントローラが、調整された治療施与パラメータがインスリンの施与を増加させる
ことになる場合に標準偏差分析を実行する。
【００１９】
　本発明の別の態様においては、コントローラが、患者に調整された治療施与パラメータ
を通知することによって安全動作を実行する。１つの実施態様においては、システムが、
調整された治療施与パラメータを患者に通知するためのアラームをさらに包含する。別の
実施態様においては、コントローラが、調整された治療施与パラメータの受け入れを患者
にプロンプトする。
【００２０】
　本発明の追加の態様においては、コントローラが、血糖条片メータの読み取りを実行し
て、測定された血糖値が正確であるか否かを確認することを患者にプロンプトすることに
よって安全動作を実行する。
【００２１】
　好ましくは、コントローラが調整された治療施与パラメータをログする。
【００２２】
　１つの実施態様においては、境界が、プリセットされた基礎レートの上または下２５％
を構成する。別の実施態様においては、境界が、プリセットされた基礎レートの最大許容
増加または減少を構成する。代替実施態様においては、最大許容増加の絶対値が最大許容
減少の絶対値と等しくない。
【００２３】
　本発明の別の実施態様によれば、システムが、測定された血糖値を取得するための手段
と、測定された血糖値と目標血糖値を比較するための手段を包含する。またシステムは、
測定された血糖値が目標血糖値と一致してない場合に治療施与パラメータを調整するため
の手段も包含し、それにおいては調整された治療施与パラメータが境界内に制限される。
システムは、調整された治療施与パラメータにおいて治療を施与するための手段をさらに
包含する。
【００２４】
　本発明のこのほかの特徴および利点は、例として本発明の実施態様の多様な特徴を図解
した添付図面とともに考察される以下の詳細な説明から明らかになるであろう。
【００２５】
　本発明の実施態様の詳細な説明は、添付図面を参照して行われるが、それにおいて類似
の番号がいくつかの図内の対応する部分を示す。
【図面の簡単な説明】
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【００２６】
【図１】本発明の実施態様に従った閉ループブドウ糖コントロールシステムのブロック図
である。
【図２】本発明の実施態様に従った身体上に配置される閉ループシステムの正面図である
。
【図３（ａ）】本発明の実施態様における使用のためのブドウ糖センサシステムの斜視図
である。
【図３（ｂ）】図３（ａ）のブドウ糖センサシステムの横断面図である。
【図３（ｃ）】本発明の実施態様における使用のための図３（ａ）のブドウ糖センサシス
テムのセンサセットの斜視図である。
【図３（ｄ）】図３（ｃ）のセンサセットの横断面図である。
【図４】図３（ｄ）のセンサの検知端部の断面図である。
【図５】皮下センサ挿入セットおよび遠隔測定される特性監視送信機デバイスの、特性監
視システムに関して合体されたときの好ましい実施態様を図解した斜視図である。
【図６】分離時の皮下センサ挿入セットおよび遠隔測定特性監視送信機デバイスの上面図
である。
【図７】本発明の実施態様における使用のための、リザーバドアが開位置にある注入デバ
イスの上面図である。
【図８】本発明の実施態様における使用のための、挿入針が抜かれた注入セットの側面図
である。
【図９（ａ）】本発明の実施態様に従った閉ループブドウ糖コントロールシステムのブロ
ック図である。
【図９（ｂ）】本発明の実施態様に従った閉ループブドウ糖コントロールシステムのブロ
ック図である。
【図１０】本発明の実施態様に従った自動血液引き出しおよび戻しのブロック図である。
【図１１】本発明の実施態様に従った３時間の区間に分割された基礎レートプロファイル
の例を示したグラフである。
【図１２】本発明の実施態様に従った閉ループ／半閉ループ注入システムにおける治療修
正のための方法を図解したフローチャートである。
【発明を実施するための形態】
【００２７】
　図解目的のための図面内に示されているとおり、本発明は、ユーザの身体内への液体注
入のレートを、身体から取得した分析物濃度測定値からのフィードバックに基づいて調整
するための閉ループ／半閉ループ注入システムの中で具体化される。特定の実施態様にお
いては、本発明が、ユーザの身体内へのインスリン注入のレートを、身体から取得したブ
ドウ糖濃度測定値に基づいて調整するためのコントロールシステムの中で具体化される。
【００２８】
　システムは、膵臓のベータ細胞（β細胞）をモデリングするべく好適に設計される。言
い替えると、システムは、完全に機能する人間のβ細胞によって身体内の血糖濃度におけ
る変化に対する応答時に作り出されるであろうところのものと類似の濃度プロファイルで
インスリンをユーザの身体内に放出するべく注入デバイスをコントロールする。
【００２９】
　したがって、システムは、血糖レベルに対する身体の自然なインスリン応答をシミュレ
ーションし、かつインスリンを効率的に利用するだけでなく、インスリンが代謝性および
分裂促進性両方の効果を有することから、そのほかの身体的機能も担う。しかしながら、
使用されるアルゴリズムは、β細胞を厳密にモデリングしなければならない。アルゴリズ
ムが、どの程度のインスリンが施与されるかとは無関係に身体内におけるブドウ糖の暴走
を最小化するべく設計されることから、アルゴリズムは、過剰な肥満、高血圧症、および
アテローム性動脈硬化症を引き起こすおそれがある。
【００３０】
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　本発明の好ましい実施態様においては、システムが、体内のインスリン分泌パターンを
エミュレートし、かつこのパターンを正常で健康な個人によって経験される体内のβ細胞
適応と無矛盾に調整するべく意図される。広範多様なインスリン感受性（Ｓｉ）を伴う正
常耐糖能（ＮＧＴ）の被検者における体内のβ細胞応答が、ブドウ糖恒常性の維持のため
の最適インスリン応答である。
【００３１】
　当該本発明の好ましい実施態様は、図１に示されるとおり、ブドウ糖センサシステム１
０、コントローラ１２、およびインスリン施与システム１４を含む。ブドウ糖センサシス
テム１０は、身体２０内の血糖レベル１８を表すセンサ信号１６を生成し、当該センサ信
号１６をコントローラ１２に提供する。コントローラ１２は、センサ信号１６を受信して
コマンド２２を生成し、それがインスリン施与システム１４に伝えられる。インスリン施
与システム１４はコマンド２２を受信し、当該コマンド２２に応答して身体２０にインス
リン２４を注入する。代替半閉ループ実施態様においては、インスリン施与システム１４
がインスリンを注入する前に、ユーザによってコマンド２２が確認されなければならない
ことになる。
【００３２】
　概して言えば、ブドウ糖センサシステム１０は、ブドウ糖センサ、センサに電力を提供
し、かつセンサ信号１６を生成するセンサ電気構成要素、センサ信号１６をコントローラ
１２に伝えるセンサ通信システム、および電気構成要素およびセンサ通信システムのため
のセンサシステムハウジングを含む。
【００３３】
　通常、コントローラ１２は、センサ信号１６に基づいてインスリン施与システム１４の
ためのコマンドを生成するコントローラ電気構成要素およびソフトウエア、およびセンサ
信号１６を受信し、かつインスリン施与システム１４にコマンドを伝えるコントローラ通
信システムを含む。
【００３４】
　インスリン施与システム１４は、身体２０にインスリン２４を注入する注入デバイスお
よび注入管を好適に含む。たとえば、注入デバイスは、コマンド２２に従って注入モータ
を作動する注入電気構成要素、コントローラ１２からコマンド２２を受信する注入通信シ
ステム、および注入デバイスを保持する注入デバイスハウジングを含む。
【００３５】
　好ましい実施態様においては、コントローラ１２が注入デバイスハウジング内に収容さ
れ、注入通信システムが、コントローラ１２から注入デバイスにコマンド２２を伝える電
気トレースまたはワイヤになる。代替実施態様においては、コントローラ１２がセンサシ
ステムハウジング内に収容され、センサ通信システムが、センサ電気構成要素からコント
ローラ電気構成要素にセンサ信号１６を伝える電気トレースまたはワイヤになる。ほかの
代替実施態様においては、コントローラ１２がそれ独自のハウジングを有するか、または
追加のデバイス内に含められる。別の代替実施態様においては、コントローラが注入デバ
イスとともに配置され、かつセンサシステムがすべて１つのハウジング内に入る。さらに
別の代替実施態様においては、センサ、コントローラ、および／または注入通信システム
が、ケーブル、ワイヤ、光ファイバライン、ＲＦ、ＩＲ、または超音波送信機および受信
機、またはこれらの類を電気トレースに代えて利用することがある。
【００３６】
　図２は、本発明の実施態様に従った身体上に配置される閉ループシステムの正面図であ
る。図２を参照すると、閉ループシステムは、センサ２６、センサセット２８、遠隔測定
特性監視送信機３０、センサケーブル３２、注入ポンプ３４、注入管３６、および注入セ
ット３８を含み、すべてユーザの身体２０上に装着される。図３（ａ）および３（ｂ）を
参照すると、遠隔測定特性監視送信機３０は、送信機ハウジング３１を含み、それがプリ
ント回路基板３３、バッテリ３５、アンテナ（図示せず）、およびセンサケーブルコネク
タ（図示せず）を支持する。図３（ｂ）、３（ｄ）、および４を参照すると、センサ２６
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の検知端部４０は、露出された電極４２を有し、ユーザの身体２０の皮膚４６を通して皮
下組織４４内に挿入される。これらの電極４２は、皮下組織４４全体を通じて存在する間
質液（ＩＳＦ）に接触する。図３（ｂ）および３（ｄ）を参照すると、センサ２６は、ユ
ーザの皮膚４６に接着固定されるセンサセット２８によって適正位置に保持される。セン
サセット２８は、センサケーブル３２の第１の端部２９を接続するセンサ２６のコネクタ
端部２７を提供する。センサケーブル３２の第２の端部３７は、送信機ハウジング３１に
接続される。送信機ハウジング３１内に含められるバッテリ３５は、センサ２６およびプ
リント回路基板３３上の電気構成要素３９のための電力を提供する。電気構成要素３９は
、センサ信号１６をサンプリングし、かつメモリ内にデジタルセンサ値（Ｄｓｉｇ）をス
トアし、その後、周期的に、デジタルセンサ値Ｄｓｉｇをメモリから注入デバイス内に含
められているコントローラ１２に送信する。
【００３７】
　図３（ａ）～３（ｄ）に示されているとおり、遠隔測定特性監視送信機３０は、センサ
ケーブル３２によってセンサセット２８と結合される。代替実施態様においては、ケーブ
ル３２が省略され、かつ遠隔測定特性監視送信機３０がセンサセット２８のコネクタ部分
２７に対する直接接続のための適切なコネクタを含むことができるか、またはセンサセッ
ト２８が異なる部位に位置決めされたコネクタ部分２７を有するべく修正されることがあ
る。
【００３８】
　たとえば図５および６は、可能な代替実施態様を示しており、それにおいては特性監視
送信機５００およびセンサセット５１０を、特性監視送信機５００が図６に示されるとお
りにセンサセット５１０から取り外し可能となるように特性監視送信機５００とセンサセ
ット５１０の間の横並びの直接接続を可能にするべく修正することができる。別の可能性
のある実施態様（図示せず）は、センサセット５１０の上面を修正して、センサセット５
１０の上への遠隔測定特性監視送信機５００の設置を容易にすることが可能である。
【００３９】
　図７は、本発明の実施態様において使用するための、リザーバドアが開位置にある注入
デバイスの上面図である。図１および７を参照すると、コントローラ１２が、デジタルセ
ンサ値Ｄｓｉｇを処理して注入ポンプ３４のためのコマンド２２を生成する。好ましくは
、注入デバイス３４がコマンド２２に応答してプランジャ４８を作動し、それが注入デバ
イス３４の内側に配置されているリザーバ５０から外にインスリン２４を押し出す。特定
の実施態様においては、リザーバ５０のコネクタチップ５４が注入デバイスハウジング５
２を通って延び、かつ注入管３６の第１の端部５１がコネクタチップ５４に取り付けられ
る。注入管３６の第２の端部５３は、注入セット３８に接続される。図２、７、および８
を参照すると、インスリン２４が、注入管３６を通じて注入セット３８の中に、および身
体２０の中に押し出される。注入セット３８は、ユーザの皮膚４６に接着取り付けされる
。注入セット３８の一部として、カニューレ（ｃａｎｎｕｌａ）５６が皮膚４６を通って
延び、皮下組織４４内で終端しており、リザーバ５０とユーザの身体２０の皮下組織４４
の間における流体の連通を完成する。
【００４０】
　代替実施態様においては、閉ループ／半閉ループシステムを病院ベースのブドウ糖管理
システムの一部とすることが可能である。集中治療間におけるインスリン治療が劇的な創
傷の治癒の向上、血流感染症、腎不全、および多発神経障害の死亡率の低減を示している
ことを考慮すると、被検者が以前に糖尿病を持っていたか否かとは無関係に、集中治療に
おける患者の血糖レベルをコントロールするべく、本発明をこの病院セッティングの中で
使用することができる。
【００４１】
　これらの代替実施態様においては、通常、患者が集中治療セッティング（たとえば、Ｉ
ＣＵ）にある間に患者の腕にＩＶフックアップが移植されることから、閉ループブドウ糖
コントロールを設定して既存のＩＶ接続を外す（ｐｉｇｇｙ－ｂａｃｋｓ　ｏｆｆ）こと
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ができる。したがって、病院ベースのシステムにおいては、ＩＶ液の迅速な施与の目的の
ために患者の脈管系に直接接続される静脈内（ＩＶ）カテーテルを使用して血液採取およ
び脈管内の空間への物質（たとえば、インスリン、抗凝血剤）の直接注入を容易にするこ
とも可能である。さらにまた、ＩＶラインを通じてブドウ糖センサを挿入し、血流からリ
アル－タイムのブドウ糖レベルを得ることもできる。
【００４２】
　したがって、病院ベースのシステムのタイプに応じて、代替実施態様が、好ましい実施
態様の中で述べられているところのセンサ２６、センサセット２８、遠隔測定特性監視送
信機３０、センサケーブル３２、注入管３６、および注入セット３８といった記述されて
いるシステム構成要素を必ずしも必要としないことになる。それに代えて、参照によりそ
の全体がこれに援用される『マルチ－ルーメン・カテーテル（Ｍｕｌｔｉ－ｌｕｍｅｎ　
Ｃａｔｈｅｔｅｒ）』と題されて２００２年１２月３０日に出願された出願番号第１０／
３３１，９４９号の特許出願の中で述べられているところの標準血糖計または脈管ブドウ
糖センサを使用して血糖値を注入ポンプコントロールに提供することが可能であり、かつ
既存のＩＶ接続を使用して患者にインスリンを投与することが可能である。
【００４３】
　病院ベースのシステムの中のデバイスの多くの組み合わせが、本発明の閉ループコント
ローラとともに使用可能であると認識することが重要である。図９（ａ）および９（ｂ）
に、その種の組み合わせの例を図解する。特に図９（ａ）は、皮下センサシステムを図解
している。図９（ｂ）は、以下に述べるコントローラに従ってＩＶインスリン注入を計算
するために、一定間隔（好ましくは５～２０分）で自動的に血液を引き出し、ブドウ糖濃
度について分析し、より頻繁な間隔に血糖値を補外し（好ましくは１分）、かつ補外済み
の信号を使用することが可能な自動血糖／静脈内インスリン注入システムを図解している
。
【００４４】
　修正された自動血糖／静脈内インスリン注入システムは、皮下センサシステムとともに
必要となる皮下センサの補償および皮下インスリンの補償の必要性を排除する（皮下セン
サシステムに内在する遅延問題を論ずるときに後述する）。血液の自動引き出し、および
その後に続くブドウ糖の決定は、既存のテクノロジ（たとえば、ＶＩＡまたはバイオステ
ーター（Ｂｉｏｓｔａｔｏｒ）等の血糖分析器）を用いて、または図１０に述べられてい
るシステムによって達成することが可能である。
【００４５】
　図１０は、本発明の実施態様に従った自動血液引き出しおよび戻しのブロック図である
。図１０のシステムは、蠕動ポンプ４２０を使用して、電流測定系センサ４１０（センサ
２６に使用されているものと同じテクノロジ）を横断して血液を引き出し、その後その血
液を、リザーバ４００から追加されるフラッシュ（０．５～１．０ｍｌ）とともに戻す。
フラッシュは、生理食塩水、ヘパリン、ブドウ糖溶液、および／またはこれらの類の任意
の組成からなるとすることができる。
【００４６】
　血液標本が１分より長いが、２０分より短い間隔で取得される場合には、血糖の決定を
、詳細を後述するとおりにコントローラのロジックに働く現在（ｎ）および直前（ｎ－１
）の値に基づく補外を用いて分毎ベースで補外できる。２０分より長い間隔において取得
された血液標本については、補外のためにゼロ次保持が使用されることになる。これらの
血糖値を基礎とし、注入デバイスは、より詳細を後述する閉ループコントローラに基づい
てインスリンを投与することができる。
【００４７】
　システムに対するほかの修正においては、マニュアルの血糖／静脈内インスリン注入シ
ステムを使用することが可能であり、それにおいては標準血糖計（たとえば、ＹＳＩ、ベ
ックマン（Ｂｅｃｋｍａｎ）等）からの血糖値の頻繁なマニュアル入力が、より頻繁な間
隔（好ましくは１分）で補外され、ＩＶインスリン注入を計算するための代用信号を作り
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出す。代替としてセンサ血糖／静脈内インスリン注入システムは、頻繁な血糖決定のため
に連続ブドウ糖センサ（たとえば、脈管、皮下等）を使用することができる。さらにまた
、以下に述べるコントローラに従って、以前の例のうちのいずれにおいても、インスリン
注入を静脈内ではなく皮下投与することが可能である。
【００４８】
　さらに別の代替実施態様においては、ユーザのニーズに合わせるべく、システム構成要
素がより少ない、またはより多くの数のデバイスで組み合わされることがあり、かつ／ま
たはそれぞれのデバイスの機能が異なって割り付けられることがある。
【００４９】
　上で述べた好ましい実施態様におけるような閉ループ／半閉ループシステムのためのハ
ードウエアが構成された後は、人間の身体へのハードウエアの影響がコントローラによっ
て決定される。好ましい実施態様においては、コントローラ１２が膵臓のベータ細胞（β
細胞）をモデリングするべく設計される。
【００５０】
　言い替えると、コントローラ１２は、注入デバイス３４に、身体２０内の血糖濃度に応
答する完全に機能する人間のβ細胞によって引き起こされるであろうところのものと類似
の濃度プロファイルに従う血中のインスリン濃度を生じさせるレートにおいて身体２０内
にインスリン２４を放出することを命令する。このようにコントローラ１２は、体内イン
スリン分泌パターンをエミュレートし、体内のβ細胞適応と矛盾なくこのパターンを調整
するべく意図されている。
【００５１】
　広範多様なインスリン感受性（Ｓｉ）を伴う正常耐糖能（ＮＧＴ）の被検者における体
内のβ細胞応答が、ブドウ糖恒常性の維持のための最適インスリン応答である。β細胞の
二相性インスリン応答は、比例プラス積分プラス微分（ＰＩＤ）コントローラの構成要素
を多様なフィルタとともに使用してモデリングすることが可能である。β細胞をエミュレ
ートするＰＩＤコントローラの記述は、参照によりその全体がこれに援用される同一譲受
人の米国特許第６，５５８，３５１号の中に見つけることができる。
【００５２】
　代替実施態様においては、コントローラを単純に、個人のインスリン感受性／炭水化物
比、目標血糖レベル、摂取されるべき炭水化物の量、およびセンサによって供給される現
在の血糖レベルに基づいて注入されるべきインスリンの量を計算する注入ポンプ内のコン
トローラとすることができる。その種のコントローラの例は、参照によりその全体がこれ
に援用される『エクスターナル・インフュージョン・デバイス・ウィズ・リモート・プロ
グラミング、ボーラス・エスティメータ・アンド／オア・バイブレーション・アラーム・
ケイパビリティズ（Ｅｘｔｅｒｎａｌ　Ｉｎｆｕｓｉｏｎ　Ｄｅｖｉｃｅ　ｗｉｔｈ　Ｒ
ｅｍｏｔｅ　Ｐｒｏｇｒａｍｍｉｎｇ，　Ｂｏｌｕｓ　Ｅｓｔｉｍａｔｏｒ　ａｎｄ　／
　ｏｒ　Ｖｉｂｒａｔｉｏｎ　Ａｌａｒｍ　Ｃａｐａｂｉｌｉｔｉｅｓ）』と題された同
一譲受人の米国特許第６，５５４，７９８号の中で述べられている。追加の実施態様にお
いては、コントローラを単純に、センサまたはメータから血糖値の追加の入力を得る注入
ポンプのコントローラとすることができ、それにおいてコントローラは、インスリン感受
性または炭水化物比または摂取される炭水化物等の追加の要因に頼ることなく、現在のブ
ドウ糖値（または、予測ブドウ糖値）だけに頼る。たとえば、炭水化物の摂取がまったく
期待されない終夜閉ループ応用のためにだけシステムを使用することができる。それに代
えて、低血糖症の即時リスクが高血糖症よりはるかに高いことから、主要な焦点を単純に
睡眠時間中の低血糖性の暴走の防止とすることができる。低血糖症は、１５または３０分
内に人を死に至らしむ可能性があるが、高血糖症の深刻な効果が明らかになり、かつ問題
を引き起こすまでには数時間ある。その種の応用においては、注入ポンプ内のコントロー
ラが、単純に基礎レートを下げるか、または基礎レートを完全に遮断して血糖レベルが危
険レベルに落ちることを防止することができる。他方、コントローラが、施与するべき追
加のインスリンの量の決定においてインスリン感受性ファクタおよび現在の血糖値だけを
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単純に使用し、基礎レートを増加することによって高血糖性の暴走のための補正を行うこ
とも可能である。
【００５３】
　さらに別の実施態様においては、システムを閉ループ／開ループシステムの組み合わせ
とすることができる。たとえば、注入ポンプのコントローラを、食事時間（すなわち、食
塊の注入）または補正ボーラス（ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ　ｂｏｌｕｓ）中は開ループ状態
に入るべくプログラムすることが可能であり、それにおいてはユーザがボーラス内に与え
られるインスリンの量をコントロールすることになる。しかしながらコントローラは、食
事または補正ボーラスから取り込まれるインスリンが些細になるとき（たとえば、２時間
）、システムをデフォルトの閉ループ／半閉ループシステムに戻す。
【００５４】
　本システムとともに使用されるコントローラとは無関係に、インスリンの施与のための
閉ループ／半閉ループアルゴリズムは、ポンプ施与メカニズムを通じて投与する最適イン
スリン用量を決定するコントロールアルゴリズムの駆動を連続または周期的なブドウ糖セ
ンサに頼る。したがって、センサの信頼性および故障検出および取り扱いは、その種の応
用の信頼性および安全性に決定的である。
【００５５】
　したがって、センサ信号の忠実度を評価し、かつセンサの故障の検出に続いて適切な動
作を起動できる評価メカニズムを有することが望ましい。故障が検出された場合には、セ
ンサ交換の要求が起動され、インスリン施与の一時的な停止またはコントロールが設定済
み基礎パターンを伴う固定動作モードに切り替わる必要がある。
【００５６】
　センサ値が信頼できるか否かを識別する１つの方法は、センサの状態についての情報を
提供できる、当該センサによるほかの信号（電圧示度、インピーダンス等）の測定に関す
る。正確なセンサ示度を保証する別の方法は、いくつかのセンサが互いのチェックに使用
されるように単一センサ部位に配置される二重または三重の検知システムの使用である。
この場合にシステムは、センサが互いに一致している限り、閉ループモードを継続する。
さらにまた、同一の形で、または同時にそれぞれのセンサが故障する尤度は小さい。
【００５７】
　センサ値が信頼できるか否かを識別するための追加の方法は、冗長センサの検知方法お
よび／またはセンサの位置が互いに異なるセンサの冗長使用に関係する。たとえば１つの
実施態様においては、異なる部位に配置される２つの皮下センサが、センサの位置または
干渉に起因する共通の効果についての電位が無視できることを保証する。
【００５８】
　しかしながら代替部位が、測定部位における皮膚の温度または圧力の変動に起因すると
し得る異なる生理学的遅延を生ずることがある。たとえば、睡眠の姿勢に起因して部位の
１つに追加の圧力が印加されるとき、示度が変化することがある。さらにまた、同一の示
度を呈するべき２つのまったく同じセンサが、異なる時間遅れ、感度、およびオフセット
を呈する可能性があり、それが混乱する信号を導く。
【００５９】
　したがって、追加の実施態様においては、たとえば皮下組織内に１つのセンサ、および
血液中に１というように異なるテクノロジを使用するセンサが異なる体液内に配置される
。したがって、前述の説明で多様なタイプの電気－酵素センサを述べたが、システムは、
化学ベース、光ベース、またはこれらの類といった別のタイプのセンサを使用することに
なる。
【００６０】
　たとえば、ほかのタイプのセンサは、次の参考文献の中で述べられている。すなわち、
バン・アントワープ（Ｖａｎ　Ａｎｔｗｅｒｐ）ほかの『ミニマリィ・インベイシブ・ケ
ミカリー・アンプリファイド・オプティカル・グルコース・センサ（Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ
　Ｉｎｖａｓｉｖｅ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｌｙ　Ａｍｐｌｉｆｉｅｄ　Ｏｐｔｉｃａｌ　Ｇ
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ｌｕｃｏｓｅ　Ｓｅｎｓｏｒ）』と題する米国仮特許出願第６０／００７，５１５号、２
０００年１月４日にバン・アントワープ（Ｖａｎ　Ａｎｔｗｅｒｐ）ほかに対して発行さ
れた『ディテクション・オブ・バイオロジカル・モレキュルズ・ユージング・ケミカル・
アンプリフィケーション（Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｍｏｌｅ
ｃｕｌｅｓ　Ｕｓｉｎｇ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　Ａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎ）』と題する
米国特許第６，０１１，９８４号、および２００４年７月２０日にウォルシュ（Ｗａｌｓ
ｈ）ほかに対して発行された『ロング・ウェーブ・フルオロフォー・センサ・コンパウン
ズ・アンド・アザー・フルオレセント・センサ・コンパウンズ・イン・ポリマーズ（Ｌｏ
ｎｇ　Ｗａｖｅ　Ｆｌｏｕｒｏｐｈｏｒｅ　Ｓｅｎｓｏｒ　Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ　ａｎｄ
　Ｏｔｈｅｒ　Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ　Ｓｅｎｓｏｒ　Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ　ｉｎ　Ｐ
ｏｌｙｍｅｒｓ）』と題する米国特許第６，７６６，１８３号であり、これらすべては、
参照によりこれに援用される。このほか、１９９７年５月１３日にラオ（Ｒａｏ）ほかに
対して発行された『メソッド・アンド・アパレイタス・トゥ・パフォーム・トランス－キ
ューテニアス・アナライト・モニタリング（Ｍｅｔｈｏｄ　ａｎｄ　Ａｐｐａｒａｔｕｓ
　ｔｏ　Ｐｅｒｆｏｒｍ　Ｔｒａｎｓ－ｃｕｔａｅｏｕｓ　Ａｎａｌｙｔｅ　Ｍｏｎｉｔ
ｏｒｉｎｇ）』と題する米国特許第５，６２８，３１０号、１９９４年８月３０日にチッ
ク（Ｃｈｉｃｋ）ほかに対して発行された『メソッド・アンド・デバイス・フォア・ディ
テクティング・アンド・クオンティファイイング・グルコース・イン・ボディ・フルーズ
（Ｍｅｔｈｏｄ　ａｎｄ　Ｄｅｖｉｃｅ　ｆｏｒ　Ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ　ａｎｄ　Ｑｕａ
ｎｔｉｆｙｉｎｇ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　ｉｎ　ｂｏｄｙ　Ｆｌｕｉｄｓ）』と題する米国特
許第５，３４２，７８９号、および１９９３年９月２１にラコウィッツ（Ｌａｋｏｗｉｃ
ｚ）ほかに対して発行された『デタミネーション・アンド・クオンティフィケーション・
オブ・サッカライズ・バイ・ルミネセント・ライフタイムズ・アンド・エナジー・トラン
スファ（Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ　ａｎｄ　Ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ　ｏｆ　
Ｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ　ｂｙ　Ｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｔ　Ｌｉｆｅｔｉｍｅｓ　ａｎｄ
　Ｅｎｅｒｇｙ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ）』と題する米国特許第５，２４６，８６７号の中に
開示されているもの等の、ドナー・アクセプタ蛍光発光テクニックを使用する化合物を使
用してもよく、これらすべては参照によってここに援用される。したがって、２つの異な
る部位における２つの異なるタイプのセンサの使用が、正確なセンサの示度に大きく依存
するシステムのフェールセーフ（ｆａｉｌｓａｆｅ）性能を保証できる。
【００６１】
　インスリン施与システム１４は、コントローラ１２とともに正常な膵臓の施与を模する
。それを行うためにインスリン施与システム１４は、一日を通じて基礎レートとして知ら
れる固定量のインスリンを施与する。基礎レートは、絶食状態で必要とされるインスリン
の量を施与して目標ブドウ糖レベルを維持する。基礎レートのインスリンは、身体のベー
スラインのインスリン需要を占めるべく意図され、かつ身体の一日の合計インスリン所要
量の約５０パーセントを構成する。
【００６２】
　したがって、膵臓と同様にインスリン施与システム１４は、基礎レートのインスリンを
一日２４時間にわたって連続的に施与する。インスリン施与システム１４は、一日の異な
る時間区間の中で１つまたは複数の異なるレートを自動的に提供するべく設定可能である
。一日のうちの種々の時間区間におけるこれらの異なる基礎レートは、一般に患者の生活
様式およびインスリン所要量に依存する。たとえば、多くのインスリン施与システムのユ
ーザは、終夜、睡眠の間はより低い基礎レートを、また日中はより高い基礎レートを要求
するか、または一日のうちのユーザが規則的に運動を行う時間の間は、ユーザがより低い
基礎レートを欲することがある。
【００６３】
　図１１は、本発明の実施態様に従った３時間の区間に分割された基礎レートプロファイ
ルの例である。図１１を参照すると、基礎パターン８００は、一日を通じて多様な基礎レ
ート（８１０、８２０、８３０、８４０）を有することが可能であり、また基礎レートは
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、必ずしもそれぞれの区間で変化する必要がない。さらにまた、それぞれの時間区間につ
いて特定の基礎レートに対する調整を行うことが可能である。特に、これらの区間は、任
意時に開始されてユーザのスケジュールに整合させることが可能であり、また区間を長さ
において３時間より長く、または短くすることが可能である。単一の基礎レート区間は、
インスリン施与システムによるプログラムが可能な最小基礎レート区間まで短くすること
、または２４時間の最大値を有することが可能である。
【００６４】
　患者の目標血糖レベル（目標）は、患者が達成および維持を希望する血糖（ＢＧ）の量
である。通常、目標血糖値は、摂食前ＢＧについて７０～１２０ｍｇ／ｄＬの間となり、
また摂食後ＢＧについて１００～１５０ｍｇ／ｄＬの間となる。したがって患者の基礎パ
ターンは、インスリン治療の間にわたって目標を達成し、かつ維持するべく設定される。
【００６５】
　本発明の実施態様によれば、アルゴリズムが、患者がより容易に目標血糖レベルを達成
し、かつ維持することを補助する多様なポンプ治療パラメータのための知的治療修正を提
供することができる。アルゴリズムは、糖血の目標と測定されたブドウ糖値の間の差に基
づいてインスリン施与パラメータを自動的に調整する。
【００６６】
　好ましい実施態様においては、アルゴリズムが、ブドウ糖センサシステム１０から信号
を受信することが可能なコントローラ１２内に組み込まれる。好ましい実施態様において
は、アルゴリズムが、コントローラのファームウエア内にストアされるが、コントローラ
のメモリ内の独立したソフトウエアルーチンにストアされることは可能である。加えて、
インスリン施与システム１４は、アルゴリズムを走らせて必要なステップを実行し、多様
なポンプ治療パラメータのための知的治療修正を提供することができる。
【００６７】
　代替としてアルゴリズムを、ＰＤＡ、スマートフォン、コンピュータ、またはこれらの
類といった独立のデバイス上において走らせることが可能である。追加の代替実施態様に
おいては、アルゴリズムを、ブドウ糖センサシステム１０または組み合わせのブドウ糖セ
ンサシステム／注入施与システムまたは周辺装置コントローラ上で走らせることが可能で
ある。
【００６８】
　好ましい実施態様においては、知的治療修正が、その修正自体がコントローラ１２によ
って計算されたか、または別のデバイスからケーブルまたは無線手段のいずれかによって
送信されたかによらず、インスリン施与システム１４上に表示される。しかしながら代替
実施態様においては、ブドウ糖センサシステムのディスプレイ、ハンドヘルドＰＤＡ、ス
マートフォン、コンピュータ等々の任意の関連するデバイス上に治療の勧告を与えること
も可能である。
【００６９】
　一日を通じて変動する患者の身体特性を考えると、血糖レベルが期待されたとおりでな
い場合に患者のインスリン所要量が患者のプリセットされた基礎パターンから逸れること
がある。その場合にはインスリン施与システム１４が、コントロールアルゴリズムを利用
して患者に施与する最適インスリン量を決定できる。したがってコントローラ１２は、イ
ンスリン施与システム１４に、決定された最適の量に従って所定の時間区間にわたる基礎
レートの自動的な調整を命令することができる。その結果、患者の現在のインスリン所要
量が扱われることから、より良好な治療が提供される。
【００７０】
　しかしながら、閉ループおよび／または半閉ループシステム内において基礎レートが自
動的に変更されることが許されるときは、調整後の基礎レートの導出に関係するいずれか
のデバイスが故障した場合にインスリン施与システム１４が患者に対する過剰または過少
のインスリン施与を起こしやすい。たとえば、ブドウ糖センサシステム１０のセンサが不
完全なものになると、不正確な血糖レベルが検出される。その結果としてコントローラ１
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２が、インスリン施与システム１４に、患者へのインスリンの過剰施与、または過少施与
を命令するおそれがある。したがって、防護策が好適に実装されてインスリンの過剰施与
または過少施与に抗することが保証される。複数センサの使用に加えて、別の（または独
立に使用される）可能防護策を、モデル予測スーパーバイザリコントロールの使用とし得
る。別のアルゴリズムを使用し、インスリンの施与に基づいて血糖値が期待どおりに働い
ていることを確認することができる。実際の値が予測モデルから逸脱し過ぎている場合に
は、アラームまたはそのほかの矯正措置を使用できる。モデル予測スーパーバイザリアル
ゴリズムの例は、同一譲受人の『モデル・プレディクティブ・メソッド・アンド・システ
ム・フォア・コントローリング・アンド・スーパーバイジング・インスリン・インフージ
ョン（Ｍｏｄｅｌ　Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ　Ｍｅｔｈｏｄ　ａｎｄ　Ｓｙｓｔｅｍ　ｆｏ
ｒ　Ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ　ａｎｄ　Ｓｕｐｅｒｖｉｓｉｎｇ　Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｉｎ
ｆｕｓｉｏｎ）』と題されて２００７年１月３１日に出願された米国特許出願第１１／７
００，６６６号の中に見ることができる。上で述べた防護策に加えて、本発明は、インス
リンの過剰施与または過少施与を回避する追加の（または独立に使用される）安全メカニ
ズムを提供する。
【００７１】
　図１２は、閉ループ／半閉ループ注入システムにおける治療修正を提供するための方法
を図解しており、それにおいてはインスリンの過剰施与または過少施与が本発明の好まし
い実施態様に従って防止される。図１２を参照すると、特定の基礎パターン時間区間の終
了時に、たとえば図１のブドウ糖センサシステム１０を使用して測定された患者の血糖レ
ベルが取得される（Ｓ５００）。
【００７２】
　測定血糖レベルの取得時に、コントローラ１２は、目標が失敗なく達成され、かつ維持
されているか否かを決定する（Ｓ５１０）。そのとおりであれば、コントローラは、患者
のプリセットされた個人的基礎パターンに従ってその患者に対するインスリンの施与を継
続することをインスリン施与システムに命令する（Ｓ５２０）。しかしながら、目標が達
成されていないか、または維持されていない場合には、コントローラ１２が、一時的に調
整される基礎レートへの基礎レートの調整を試みることになる（Ｓ５３０）。血糖が目標
血糖レベルより高いか、または低いかに応じて、患者の基礎パターン内に設定された患者
自身の既存のプリセットされた基礎レートと比べてより多くの、またはより少ないインス
リンが施与されることになる。
【００７３】
　しかしながら、調整された基礎レートにおけるインスリンの投与において、コントロー
ラ１２は、調整された基礎レートを、調整された基礎レート上の最多および／または最少
の境界に好適に制限する（Ｓ５３０）。調整された基礎レート上の最多および／または最
少の境界は、プリセットされた基礎レートに基づいて設定される。
【００７４】
　たとえば、あらかじめ定義済みの境界を、任意の所定時間区間のためのプリセットされ
た基礎レートの上または下２５％に設定することができる。好ましい実施態様においては
、インスリンの量が、より長い時間期間にわたって血糖値にごくわずかな変化を与えるよ
うに２５％が選択される。しかしながら、任意のパーセンテージに、またはプリセットさ
れた基礎レートの上または下の値に境界を定義することは可能である。したがって、調整
された基礎レートがプリセットされた基礎レートの上または下２５％以内であれば、コン
トローラ１２は、その調整された基礎レートにおいてインスリンを施与することをインス
リン施与システム１４に命令することになる（Ｓ５５０）。半閉システムにおいては、イ
ンスリン施与システムが、インスリンの施与の前に調整された基礎レートの受け入れを患
者にプロンプトする（Ｓ５４０）。
【００７５】
　代替として、調整された基礎レート値とプリセットされた基礎レート値の間の差の絶対
値があらかじめ定義済みのスレッショルドより大きい（すなわち、プリセットされた基礎
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レート上の最多／最少境界を超える）場合には、コントローラ１２が、施与レートを境界
値までの調整だけを行い、患者のプリセットされた基礎パターンと比較して許容された最
多または最少の調整量を限界とする。プリセットされた基礎パターンが、次の時間区間（
すなわち、基礎レートの変更があらかじめプログラムされているとき）において減少また
は増加するべくプログラムされていた場合には、最大の調整がプリセットされた基礎パタ
ーンにおける変化とともに移動することになるが、プリセットされた基礎レートと調整さ
れた基礎レートの間におけるスレッショルド差異は維持される。
【００７６】
　時間が経ち、基礎レートが規則正しく調整され、かつ任意の所定時間区間について一致
して最多および／または最少境界に到達するようであれば、これがその患者のインスリン
所要量が変化したこと、したがってその患者の個人的な基礎パターンが変更される必要が
あると見られることを示していることがある。したがって、任意の所定時間区間の間に一
致して到達される最多および／または最少境界値に基づいて、コントローラ１２は、患者
が患者自身の個人的な基礎パターン内に組み込むことが可能な新しい基礎レートをその患
者に勧告できる。
【００７７】
　代替実施態様においては、系統的な誤りが生じることがあり、したがって基礎レートの
調整時にあらかじめ定義済みのスレッショルドを超える（すなわち、施与されるべきイン
スリンの量が、プリセットされた基礎レート上の最多／最少境界を超える）おそれがある
ことが企図されている。その種の場合においては、コントローラが、インスリン施与シス
テム１４に調整された基礎レートにおける患者へのインスリンの施与を自動的に許可しな
い。その結果として、いくつかの措置のうちの少なくとも１つが実行されることになる（
Ｓ５６０）。
【００７８】
　たとえば、調整された基礎レート値を安全のために評価することができる。好ましい実
施態様においては、安全再検討が、行われるべき治療修正についてブドウ糖履歴が過度に
変動的でないことを保証する。治療修正は、血糖レベル内に、治療修正に特定レベルの信
頼性を提供する一致性のあるパターンが存在する場合に限って行われるべきである。
【００７９】
　コントロールアルゴリズムは、もっとも最近のデータのクラスタの標準偏差を使用する
ことによってブドウ糖履歴の変動性を決定できる。標準偏差は、平均血糖値と目標血糖値
の間の差と比較される。行われるべき治療修正についてブドウ糖履歴が過度に変動的であ
る場合、すなわち標準偏差が平均血糖値と目標血糖値の間の差より大きい場合には、治療
修正が行われない。
【００８０】
　代替実施態様においては、低血糖症の即時リスクが高血糖症よりはるかに大きいことか
ら、安全チェックが基礎レートの増加のためにだけ適用される。低血糖症は、１５～３０
分内に人を死に至らしむ可能性があるが、高血糖症の深刻な効果が明らかになり、かつ問
題を引き起こすまでには数時間ある。
【００８１】
　別の例においては、調整された基礎レート値とプリセットされた基礎レート値の間の差
の絶対値があらかじめ定義済みのスレッショルドより大きい場合には、インスリン施与シ
ステム１４が患者に、あらかじめ定義済みのスレッショルドを超えたことを知らせる。こ
れは、インスリン施与システムの表示スクリーンを通じて視覚的にその事象を患者に知ら
せることによって、またはオーディオまたは振動を介して異なるアラームを強調すること
によって達成できる。
【００８２】
　通知の間は、患者に、調整された基礎レートでのインスリン施与の受け入れをプロンプ
トすること、またはあらかじめ定義済みのスレッショルド内の基礎レートのマニュアル入
力を求めることができる。加えて、通知の間、患者に血糖条片メータの読み取りを実行し
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ることを求めてもよい。
【００８３】
　好ましい実施態様においては、取得されかつ測定されたブドウ糖値および基礎パターン
の間に調整された基礎レートがすべてログされる。したがって、患者はログを参照してよ
り正確に治療を管理することが可能である。たとえば患者は、特定の時間期間の間にその
患者の個人的な基礎パターンを修正する箇所の評価にログを利用することができる。さら
にまた、コントローラおよびインスリン施与システムがログを利用して、基礎レートの自
動的な増加および減少に特定のパターンが生じているときに、患者の個人的パターンの修
正についてその患者に治療勧告を提供することが可能である。
【００８４】
　以上の説明は本発明の特定の実施態様を参照しているが、その精神からの逸脱なしに多
くの修正が行い得ることは理解されるであろう。したがって、付随する請求の範囲は、本
発明の真の範囲および精神の中に含まれることになるとしてその種の修正を覆うことが意
図されている。
【００８５】
　したがって、ここに開示された実施態様は、すべて限定ではなく例示と考えられるべき
であり、本発明の範囲は、以上の説明ではなく付随する請求の範囲によって示され、当該
請求の範囲の均等の意味および範囲内に至るすべての変更は、したがってそれの中に包含
されることが意図される。

【図１】 【図２】
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