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(57)【要約】
　拡張可能なメッシュ構造を有するカテーテル装置およ
び関連システム、ならびに血管内の腎臓の神経調節の方
法が、本明細書において開示される。カテーテル治療デ
バイスには、血管内経路を介して、エネルギー送達要素
を腎動脈と接触させるよう配置するように構成される、
拡張可能なメッシュ構造が含まれる。メッシュ構造は、
熱および／もしくは電気エネルギーを直接および／もし
くは間接的に印加するために拡張態様をとり、過熱する
かまたは他の方法により、腎機能に寄与する神経線維を
電気的に調節することができる。収縮構成は、カテーテ
ルの挿入および／もしくは除去、または腎動脈内でのエ
ネルギー送達要素の再配置を容易にする。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　腎臓の脱神経によりヒト患者を治療するためのカテーテル装置であって、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトであって、遠位部が前記患者の腎動脈へ
血管内送達できるように構成されているシャフトと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部のメッシュ構造であって、送達態様および展開態様間で
変化するように構成され、前記メッシュ構造が前記展開態様にある際、血液が前記メッシ
ュ構造を貫流することを可能にする間隙を備えているメッシュ構造と、
　前記メッシュ構造に結合したエネルギー送達要素であって、前記腎動脈に沿った神経伝
達を熱的に阻害するよう構成され、および前記展開態様において、前記メッシュ構造が腎
動脈壁に接触し、前記エネルギー送達要素を前記腎動脈壁と安定して接触するように位置
決めするように構成されるエネルギー送達要素と、備えている、
　ことを特徴とする装置。
【請求項２】
　前記メッシュ構造が適合するチューブを含み、前記間隙が、前記適合するチューブ中に
孔または切欠きを備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項３】
　前記メッシュ構造が、前記エネルギー送達要素により送達されるエネルギーを遮断する
ように構成される絶縁材料を備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項４】
　前記メッシュ構造が導電性材料を含み、および前記導電性材料が、エネルギー送達要素
の一部を備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項５】
　前記導電性材料が、電気絶縁材料で部分的にのみ覆われている、
　請求項４に記載のカテーテル装置。
【請求項６】
　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を含み、前記メッシュ構造の近位部または遠
位部のうちの少なくとも１つが、通常柔軟なワイヤを介して前記長尺状のシャフトに連結
されている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項７】
　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を備え、
　前記メッシュ構造の近位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部に連結され、
　前記メッシュ構造の遠位部が第２のシャフトに連結され、ここで前記メッシュ構造は、
前記長尺状のシャフトおよび前記第２のシャフトの相対的な動きに際して、前記送達態様
および前記展開態様間で変化するように構成される、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項８】
　前記第２のシャフトが、ガイドワイヤの遠位部を収容するように構成される管腔または
レセプタクルを備えている、
　請求項７に記載のカテーテル装置。
【請求項９】
　前記長尺状のシャフトが、ガイドワイヤを収容するように構成される管腔を備えている
、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１０】
　前記メッシュ構造に連結され、かつ前記メッシュ構造を、前記展開態様および前記送達
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態様間で作動させるように構成されるプルワイヤをさらに備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１１】
　前記長尺状のシャフトの近位端に連結されたハンドルをさらに含み、前記ハンドルが、
プルワイヤの緊張を調節するように構成される作動化可能な要素を備えている、
　請求項１０に記載のカテーテル装置。
【請求項１２】
　前記メッシュ構造を前記腎動脈中に送達するように構成されるシースまたはガイドカテ
ーテルをさらに備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１３】
　前記長尺状のシャフト、前記メッシュ構造、および前記エネルギー送達要素が、６フレ
ンチまたはより小さなガイドカテーテルを介した前記腎動脈中への血管内送達用に構成さ
れる、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１４】
　前記メッシュ構造が、１つまたは複数の熱固定メッシュポイントまたは突起部を備えて
いる、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１５】
　前記メッシュ構造が、１つまたは複数の環状のメッシュリングを備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１６】
　前記メッシュ構造が編まれたかまたは織られたものである、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１７】
　前記エネルギー送達要素が、高周波エネルギー、マイクロ波エネルギー、超音波エネル
ギー、レーザーエネルギー、電磁エネルギー、または熱エネルギーのうちの少なくとも１
つを前記腎動脈に印加するように構成される、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１８】
　前記カテーテル装置を前記患者に挿入し、かつ前記メッシュ構造を前記腎動脈に対して
展開した場合、前記エネルギー送達要素が、前記腎動脈壁の外周の少なくとも３０％を備
えている領域に作用するように構成される、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項１９】
　前記カテーテル装置を前記患者に挿入し、かつ前記メッシュ構造を前記腎動脈に対して
展開した場合、前記エネルギー送達要素が、前記腎動脈壁外周を備えている領域に作用す
るように構成される、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２０】
　前記メッシュ構造が放射線不透過性材料を備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２１】
　前記エネルギー送達要素に結合したセンサをさらに含み、前記センサが、前記装置、血
液、または前記腎動脈のうちの少なくとも１つのパラメータをモニタするように構成され
る、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２２】
　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が、前記長尺状のシャフトの長軸方向の軸線
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に沿って互いに離れており、かつ前記メッシュ構造の外周に沿って円周方向にずらして配
置された２つのエネルギー送達要素を備えている、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２３】
　前記メッシュ構造が完全な展開態様にある際、前記２つのエネルギー送達要素が、前記
長尺状のシャフトの長軸方向の軸線に沿って互いに少なくとも５ｍｍ離れている、
　請求項２２に記載のカテーテル装置。
【請求項２４】
　前記メッシュ構造が前記展開態様にある際、前記長尺状のシャフトと比較した前記メッ
シュ構造の長さが、前記メッシュ構造が前記送達態様にある際と比較して短い、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２５】
　前記メッシュ構造が、完全な展開態様において、前記送達態様における前記メッシュ構
造の長さの約５０％～約８０％の長さを有する、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２６】
　完全な展開態様における前記メッシュ構造の長さが、約３０ｍｍ未満であり、前記送達
態様における前記メッシュ構造の長さが、約４０ｍｍ未満である、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２７】
　前記メッシュ構造が、前記長尺状のシャフトの遠位端に取り付けられる、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２８】
　前記メッシュ構造が、前記長尺状のシャフトの遠位端から、遠位に位置している、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項２９】
　前記展開態様における前記メッシュ構造が、前記腎動脈壁に半径方向力を印加するよう
に構成される、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項３０】
　前記半径方向力が約３００ｍＮ／ｍｍ以下である、
　請求項２９に記載のカテーテル装置。
【請求項３１】
　完全な展開態様における前記メッシュ構造の最大直径が、約８ｍｍ～約１０ｍｍである
、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項３２】
　完全な展開態様における前記メッシュ構造が、約５ｍｍ～約８ｍｍの最大直径を有する
、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項３３】
　完全な展開態様における前記メッシュ構造が、約３ｍｍ～約５ｍｍの最大直径を有する
、
　請求項１に記載のカテーテル装置。
【請求項３４】
　腎除神経カテーテルであって、
　　長尺状のカテーテル本体の遠位部に近接して配置されたメッシュ構造であって、前記
腎除神経カテーテルがヒト患者の腎動脈に挿入される際、前記メッシュ構造が、前記メッ
シュ構造を血液が貫流することを可能にする間隙を含み、前記長尺状のカテーテル本体と
比較した前記メッシュ構造の長さが、前記メッシュ構造が送達配置から展開配置へと拡張
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するにつれて減少するメッシュ構造と、
　　前記メッシュ構造に結合した少なくとも１つのエネルギー送達要素であって、前記エ
ネルギー送達要素の総露出表面積の５０％未満が、前記腎動脈壁に接触するように構成さ
れるエネルギー送達要素と、
　を備えている腎除神経カテーテルと、
　前記エネルギー送達要素に電気的に連結されたエネルギー源と、備えている、
　ことを特徴とするシステム。
【請求項３５】
　前記エネルギー送達要素に結合したセンサを含み、前記センサが、前記カテーテル、血
液、または前記腎動脈のうちの少なくとも１つのパラメータをモニターするように構成さ
れる、
　請求項３４に記載のシステム。
【請求項３６】
　前記センサが、温度センサ、インピーダンスセンサ、圧力センサ、流量センサ、光セン
サ、またはマイクロセンサを備えている、
　請求項３５に記載のシステム。
【請求項３７】
　モニターされるパラメータに応じて、前記エネルギー送達要素により送達されるエネル
ギーを変化させるように構成される制御メカニズムをさらに備えている、
　請求項３５に記載のシステム。
【請求項３８】
　前記制御メカニズムが、少なくとも部分的には、前記センサからの信号に基づく、前記
エネルギー送達要素の配置または接触に関連する出力を提供するように構成される、
　請求項３７に記載のシステム。
【請求項３９】
　前記センサがインピーダンスセンサを含み、所定の閾値を超えるインピーダンスの変化
は、前記腎動脈壁と接触していないことを示す、
　請求項３５に記載のシステム。
【請求項４０】
　カテーテルベースの腎臓の神経調節のための医療デバイスの製造方法であって、前記方
法が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトを提供するステップと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部上にメッシュ構造を配置するステップとであって、ここ
で前記メッシュ構造は、前記デバイスが腎動脈に挿入される際に、血液が前記メッシュ構
造を貫流することを可能にする間隙を含み、およびメッシュの密度は前記メッシュ構造内
で変化するステップと、
　少なくとも１つのエネルギー送達要素を、前記メッシュ構造上に配置するステップと、
を備えている、
　ことを特徴とする方法。
【請求項４１】
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置され、ヒト患者の腎動脈中に挿入された
場合、血液が前記メッシュ構造を貫流することを可能にするように構成されるメッシュ構
造であって、収縮配置および完全な展開配置間で可動であり、かつ前記完全な展開態様に
おいて直径約１０ｍｍ以下であるメッシュ構造と、
　前記メッシュ構造に結合した少なくとも１つのエネルギー送達要素と、
を備えているカテーテル装置であって、
　前記メッシュ構造が、前記腎動脈内で、前記完全な展開態様の最大直径未満である直径
まで展開された場合、前記メッシュ構造が前記腎動脈内壁に接触し、かつ前記エネルギー
送達要素を前記内壁と安定して接触するように配置するように構成されるている、
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　ことを特徴とするカテーテル装置。
【請求項４２】
　前記メッシュ構造が、編まれたかまたは織られたものである、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項４３】
　前記メッシュ構造が、間隙を有する適合するチューブを含み、前記間隙が、適合するチ
ューブ中に孔または切欠きを備えている、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項４４】
　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を含み、前記メッシュ構造が、前記メッシュ
構造の近位部または遠位部のうちの１つのみにおいて前記長尺状のシャフトに連結されて
いる、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項４５】
　前記メッシュ構造の近位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部に連結されている、
　請求項４４に記載のカテーテル装置。
【請求項４６】
　前記メッシュ構造の遠位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部から伸長しているワイヤ
に連結されており、および前記メッシュ構造の近位部は、前記長尺状のシャフトに連結さ
れていない、
　請求項４４に記載のカテーテル装置。
【請求項４７】
　前記完全な拡張態様の最大直径が約８ｍｍ～約１０ｍｍであり、前記完全な拡張態様の
最大直径未満である前記直径が約６ｍｍ以下である、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項４８】
　前記メッシュ構造が、前記腎動脈壁に接触するように拡張した際、前記腎動脈の直径を
実質的に膨張または拡張させない、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項４９】
　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が複数のエネルギー送達要素を含み、および
各個々のエネルギー送達要素が、他のエネルギー送達要素に電気的に連結されている、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項５０】
　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が複数のエネルギー送達要素を含み、および
各個々のエネルギー送達要素が、他のエネルギー送達要素から電気的に絶縁されている、
　請求項４１に記載のカテーテル装置。
【請求項５１】
　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、前記装置が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置される、拡張可能なメッシュ構造であっ
て、収縮した送達態様および展開態様の間で可動であるメッシュ構造と、
　前記メッシュ構造により担持される少なくとも１つのエネルギー送達要素と、
　前記長尺状のシャフトまたは前記メッシュ構造の１つまたは両方に取り付けられ、およ
び前記メッシュ構造の少なくとも一部内に配置される液体方向転換要素と、を備えている
、
　ことを特徴とする装置。
【請求項５２】
　前記メッシュ構造が、第１の最大直径を有する第１の拡張可能なメッシュ構造を含み、
　前記液体方向転換要素が、第２の拡張可能なメッシュ構造を含み、前記第１および第２
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メッシュ構造がともに完全な拡張態様にある際、前記第２のメッシュ構造は前記第１の最
大直径よりも小さい第２の最大直径を有する、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項５３】
　前記第１のメッシュ構造が第１のメッシュ密度を有し、および前記第２のメッシュ構造
が第１のメッシュ密度よりも大きい第２のメッシュ密度を有する、
　請求項５２に記載のカテーテル装置。
【請求項５４】
　前記液体方向転換要素が、少なくともいくらかの液体が液体方向転換要素を貫流するこ
とを可能にする孔を有する多孔構造を備えている、
　請求項５２に記載のカテーテル装置。
【請求項５５】
　前記多孔性構造が、多孔性フォームまたは多孔性ポリマーを備えている、
　請求項５４に記載のカテーテル装置。
【請求項５６】
　前記多孔性構造が液体で満たされた際、前記多孔性構造が前記メッシュ構造内で膨潤す
るように構成される、
　請求項５４に記載のカテーテル装置。
【請求項５７】
　前記液体方向転換要素が弾性材料を備えている、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項５８】
　前記液体方向転換要素が、前記メッシュ構造を液体の流れが貫流する方向に向けるよう
に構成される表面機構を備えている、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項５９】
　前記表面機構が、ひれ状部、突起、施条、リブ、溝、またはチャネルを備えている、
　請求項５８に記載のカテーテル装置。
【請求項６０】
　前記メッシュ構造が長軸方向の軸線に沿った第１の長さを有し、および前記液体方向転
換要素が、前記第１の長さの５０％超である、長軸方向の軸線に沿った第２の長さを有す
る、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項６１】
　前記液体方向転換要素が、約３ｍｍ以下の最大直径を有する、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項６２】
　前記エネルギー送達要素を通り、かつ前記長尺状のシャフトの軸線に実質的に直角な軸
線が、前記液体方向転換要素と交差する、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項６３】
　前記メッシュ構造と結合した第２のエネルギー送達要素をさらに含み、前記第２のエネ
ルギー送達要素を通りかつ前記長尺状のシャフトの軸線に実質的に直角な軸線が、前記液
体方向転換要素交差する、
　請求項６２に記載のカテーテル装置。
【請求項６４】
　前記液体方向転換要素が、ガイドワイヤを収容するように構成される管腔またはレセプ
タクルを備えている、
　請求項５１に記載のカテーテル装置。
【請求項６５】
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　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置されるメッシュ構造であって、前記メッ
シュ構造が拡張態様にある際、前記メッシュ構造を液体が貫流可能なように構成されるメ
ッシュ構造と、
　前記メッシュ構造に連結された、少なくとも１つのエネルギー送達要素であって、前記
エネルギー送達要素の総露出表面積の５０％未満が腎動脈に接触するように構成されるエ
ネルギー送達要素と、を備えている、
　ことを特徴とする装置。
【請求項６６】
　前記エネルギー送達要素がリボン電極を備えている、
　請求項６５に記載のカテーテル装置。
【請求項６７】
　前記リボン電極が、前記メッシュ構造に編み込まれる、
　請求項６６に記載のカテーテル装置。
【請求項６８】
　前記エネルギー送達要素の少なくとも１つの表面が、突起、溝、および／またはチャネ
ルを備えている、
　請求項６６に記載のカテーテル装置。
【請求項６９】
　前記エネルギー送達デバイスの少なくとも１つの表面が、ひれ状部または畝を備えてい
る、
　請求項６８に記載のカテーテル装置。
【請求項７０】
　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、
　軸線に沿って伸長し、近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトと、
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置されるメッシュ構造であって、前記カテ
ーテル装置が腎動脈に挿入される際に、血液が前記メッシュ構造を貫流することを可能に
する複数の間隙を含み、および前記メッシュの密度が前記メッシュ構造内で変化するメッ
シュ構造と、
　前記メッシュ構造に結合した、少なくとも１つのエネルギー送達要素と、を備えている
、
　ことを特徴とする装置。
【請求項７１】
　前記メッシュ構造が編まれた構造を有し、および前記編まれた構造のピックカウントが
、前記エネルギー送達要素に直接接触している前記メッシュ構造の一部において、前記エ
ネルギー送達要素に直接接触していない前記メッシュ構造の別の部分と比較してより低い
、
　請求項７０に記載のカテーテル装置。
【請求項７２】
　前記エネルギー送達要素を備えている前記メッシュ構造の円周方向の部分が、前記メッ
シュ構造の隣接した円周方向の部分と比較して、より大きな間隙を備えている、
　請求項７０に記載のカテーテル装置。
【請求項７３】
　前記メッシュ構造が、電気絶縁材料により一部のみ覆われている導電性材料を含み、お
よび前記導電性材料の覆われていない部分が、前記エネルギー送達要素を備えている、
　請求項７０に記載のカテーテル装置。
【請求項７４】
　前記長尺状のシャフトの遠位端に近接して配置される第２の拡張可能なメッシュ構造を
さらに含み、前記第２の拡張可能なメッシュ構造が第２のエネルギー送達要素を備えてい
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る、
　請求項７０に記載のカテーテル装置。
【請求項７５】
　前記第２のエネルギー送達要素が、前記第１のエネルギー送達要素から電気的に絶縁さ
れている、
　請求項７４に記載のカテーテル装置。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
関連出願の相互参照
　本出願は、２０１０年１０月２０日に出願された米国仮特許出願第６１／４０５，１１
７号の利益を主張するものであり、その全体が参照によって本明細書に組み込まれるもの
とする。
【０００２】
　本発明の技術は、概略的には、腎神経調節並びに関連するシステムおよび方法に関する
。具体的には、いくつかの実施形態は、血管内腎神経調節のための拡張可能なメッシュ構
造を有するカテーテル器具並びに関連するシステムおよび方法を対象とする。
【背景技術】
【０００３】
　交感神経系（ＳＮＳ）は、典型的にストレス応答と関連している、主に不随意性の身体
制御系である。ＳＮＳの線維は、人体のほとんど全ての臓器系の組織に分布しており、瞳
孔径、腸運動性、および尿量等の特徴に影響を与え得る。そのような調節は、恒常性の維
持または環境因子に対する迅速な応答への身体の準備において、適応的な有用性を有する
場合がある。しかし、ＳＮＳの慢性的な活性化は、多くの病状の進行を駆動する可能性が
ある共通の不適応応答である。特に、腎ＳＮＳの過度な活性化は、実験的に、および人に
おいて、高血圧症、体液量が過剰な状態（心不全等）、および進行性腎疾患の複雑な病態
生理の一因である可能性があると見なされてきた。例えば、本態性高血圧症を患う患者で
は、腎臓におけるノルエピネフリン（ＮＥ）の溢流速度が増加することが、放射性トレー
サー希釈によって示されている。
【０００４】
　心腎交感神経の機能亢進は、心不全患者において特に顕著である可能性がある。例えば
、心臓および腎臓から血漿への過剰なＮＥ溢流は、これらの患者にしばしば見られるもの
である。高度のＳＮＳ活性化は、一般に、慢性腎疾患および末期腎疾患の両方を特徴付け
ている。末期腎疾患患者において、中央値以上のＮＥ血漿レベルが、全ての死因および心
血管疾患による死亡の両方の前兆となることが明らかにされてきた。これは、糖尿病患者
または造影剤腎症を引き起こした患者にも当てはまる。中枢交感神経によるアウトフロー
亢進の惹起および維持に、患部腎臓由来の感覚系求心性シグナルが主に寄与していること
を示す証拠がある。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００５】
　腎臓に分布する交感神経は血管、傍糸球体装置、および尿細管で終結している。腎交感
神経が刺激されると、レニン放出の増加、ナトリウム（Ｎａ+）再吸収の増加、および腎
臓の血流減少が引き起こされる場合がある。腎機能におけるこれらの神経調節成分は、交
感神経系の緊張の高まりを特徴とする病態ではかなり刺激されており、高血圧患者の血圧
を上昇させる一因となる可能性がある。腎交感神経の遠心性刺激の結果起こる腎臓の血流
および糸球体濾過率の低減は、心腎臓の症候群（すなわち、慢性心不全の進行性合併症と
しての腎機能障害）における腎機能喪失の土台となる可能性がある。腎臓の遠心性交感神
経刺激による前記事象を阻止するための薬理学的戦略としては、中枢作用性交感神経遮断
薬、β遮断薬（レニン放出の低減を目的とする）、アンジオテンシン変換酵素阻害剤およ



(10) JP 2013-544565 A 2013.12.19

10

20

30

40

50

び受容体遮断薬（レニン放出の結果生じるアンジオテンシンＩＩおよびアルドステロン活
性化の作用遮断を目的とする）、および利尿薬（腎交感神経を介したナトリウムおよび水
の貯留を相殺することを目的とする）が挙げられる。もっとも、これらの薬理学的戦略に
は、限定的な効能、コンプライアンスの問題、副作用等と、かなりの制限がある。従って
、公衆衛生上、代わりとなる治療法が強く必要とされている。
【図面の簡単な説明】
【０００６】
　本開示の多くの態様は、以下の図を参照することでよりよく理解できる。図中の構成要
素は必ずしも一定の比率の縮尺ではない。それどころか、本開示の原理を明瞭に図示する
際には、強調がなされる。
【０００７】
【図１】本技術の実施形態に基づいて構成される血管内腎神経調節システムを示す。
【図２】本技術の実施形態に基づいく拡張可能なメッシュ構造を有するカテーテル器具を
用いての腎神経の調節を示す。
【図３】本技術の実施形態に基づく、腎動脈内でガイドカテーテルと連結して用いられる
、シャフトおよび送達状態（例えば、薄型の、または収縮した構成）にあるメッシュ構造
の遠位部の図である。
【図４】本技術の一実施形態に基づく、シャフトおよび腎動脈内で展開された状態（例え
ば、拡張態様）にある図３のメッシュ構造の遠位部の図である。
【図５】本技術の一実施形態に基づく、患者の体内で拡張態様をとっているメッシュ構造
の、図４の線５－５に沿った横断面図である。
【図６】本技術の一実施形態に基づく、シャフトおよび収縮構成をとっているメッシュ構
造の遠位部の、一実施形態の側面斜視図である。
【図７】本技術の一実施形態に基づく、患者の体外で拡張態様をとっている図６のメッシ
ュ構造の側面斜視図である。
【図８】本技術の一実施形態に基づく、ガイドカテーテルと連結して使用された腎動脈内
の治療デバイスの図である。
【図９】本技術の一実施形態に基づく、開口型バスケット構造を有する腎動脈内の治療デ
バイスの図である。
【図１０】本技術の一実施形態に基づく、ガイドワイヤと連結して使用された腎動脈内の
治療デバイスの図である。
【図１１】本技術の一実施形態に基づく、閉口型バスケット構造を有する腎動脈内の治療
デバイスの図である。
【図１２Ａ】本技術の一実施形態に基づく、開口型管状メッシュ構造を有する腎動脈内の
治療デバイスの図である。
【図１２Ｂ】本技術の一実施形態に基づく、別の開口型管状メッシュ構造を有する腎動脈
内の治療デバイスの図である。
【図１３】本技術の一実施形態に基づく、構造に結合した複数のエネルギー送達要素を有
する腎動脈内の治療デバイスの図である。
【図１４】本技術の一実施形態に基づく、メッシュに通されたエネルギー送達リードを有
するメッシュ構造の部分的な側面斜視図である。
【図１５】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ繊維の上に通されたエネルギー送達要
素を有するメッシュ構造の部分的な側面斜視図である。
【図１６】本技術の一実施形態に基づく、メッシュに巻きついたリボン電極エネルギー送
達要素を有するメッシュ構造の部分的な側面斜視図である。
【図１７】本技術の一実施形態に基づく、エネルギー送達用の露出領域を有する絶縁した
リボン電極を有するメッシュ構造の部分的な側面斜視図である。
【図１８】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造の所々に分布した複数のエネルギ
ー送達要素を有する、収縮構成をとっているメッシュ構造の側面斜視図である。
【図１９】本技術の一実施形態に基づく、エネルギー送達要素間の軸線方向距離を示して
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いる、腎動脈内で拡張態様をとっている図１８のメッシュ構造の図である。
【図２０Ａ】本技術の一実施形態に基づく、エネルギー送達要素の円周方向のずれを示す
、拡張態様をとっているメッシュ構造の端面図である。
【図２０Ｂ】図２０Ａのメッシュ構造の側面図である。
【図２０Ｃ】本技術の一実施形態に基づく、エネルギー送達要素の円周方向のオフセット
を示している、拡張態様をとっているメッシュ構造の端面図である。
【図２０Ｄ】図２０Ｃのメッシュ構造の側面図である。
【図２１】本技術の一実施形態に基づく、ある形状のエネルギー送達要素の図である。
【図２２】本技術の一実施形態に基づく、別の形状のエネルギー送達要素の図である。
【図２３】本技術の一実施形態に基づく、隣接する円筒部分に変動編組ピッチを有するメ
ッシュ構造の側面斜視図である。
【図２４】本技術の一実施形態に基づく、エネルギー送達要素を囲む領域に変動編組ピッ
チを有するメッシュ構造の側面斜視図である。
【図２５】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造が導電性であってエネルギー送達
要素として機能する、メッシュ構造の側面斜視図である。
【図２６】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造が導電性であり、メッシュ構造の
非絶縁領域がエネルギー送達要素として機能する、治療デバイスのメッシュ構造の側面斜
視図である。
【図２７】本技術の一実施形態に基づく、導電性であり、２つのメッシュ構造間で電気的
に絶縁されたメッシュ構造の非絶縁領域を備えている、複数のメッシュ構造を備えている
治療デバイスの側面斜視図である。
【図２８】本技術の一実施形態に基づく、変動する外周形状を有するメッシュ構造の図で
ある。
【図２９】本技術の一実施形態に基づく、変動する外周形状を有するメッシュ構造の図で
ある。
【図３０】本技術の一実施形態に基づく、導電性メッシュ部分が非導電性メッシュ部分に
よって分離されている、治療デバイスのメッシュ構造の側面斜視図である。
【図３１】本技術の一実施形態に基づく、導電性メッシュ部分が非導電性メッシュ部分に
よって分離されている、治療デバイスの別のメッシュ構造の側面斜視図である。
【図３２】本技術の一実施形態に基づく、導電性メッシュ部分が非導電性メッシュ部分に
よって分離されている、治療デバイスの別のメッシュ構造の側面斜視図である。
【図３３】本技術の一実施形態に基づく、腎動脈中の血流を図示する。
【図３４】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造内に流体方向変換要素を備えてい
る、腎動脈中の治療デバイスの実施形態の図である。
【図３５】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造が拡張態様をとっている、流体方
向変換要素を備えているメッシュ構造の側面斜視図である。
【図３６】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造が収縮構成をとっている、流体方
向変換要素を備えているメッシュ構造の側面斜視図である。
【図３７】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造内の溝付流体方向変換要素の、一
部を切り取った側面図である。
【図３８】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造内の多孔質流体方向変換要素の、
一部を切り取った側面図である。
【図３９】本技術の一実施形態に基づく、メッシュ構造内のメッシュ流体方向変換要素の
、一部を切り取った側面図である。
【図４０】本技術の一実施形態に基づく、パラシュート型メッシュ構造と組み合された流
体方向変換要素の図である。
【図４１】本技術の一実施形態に基づく、図１のシステムと組み合わせて用いることので
きるエネルギー送達アルゴリズムを示すグラフである。
【図４２】本技術の一実施形態に基づく、図１のシステムの構成要素をパッケージングす
るためのキットである。
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【図４３】交感神経系（ＳＮＳ）および脳が、どのようにＳＮＳを介して身体と連絡して
いるかを概念的に示す。
【図４４】左腎に分布し、左腎動脈を取り囲む腎神経叢を形成している神経の、拡大解剖
図である。
【図４５Ａ】脳および腎臓間の遠心性および求心性の神経伝達を示している人体の解剖図
を提供する。
【図４５Ｂ】脳および腎臓間の遠心性および求心性の神経伝達を示している人体の概念図
を提供する。
【図４６Ａ】ヒトの動脈血管系の解剖図である。
【図４６Ｂ】ヒトの静脈血管系の解剖図である。
【発明を実施するための形態】
【０００８】
　本発明の技術は、経皮経管血管内アクセスによって電気的におよび／または熱的に誘導
される腎神経調節（すなわち、腎臓に分布する神経線維を、不活性または非活動性にする
か、あるいは完全にまたは部分的に機能低減させる）を達成するための器具、システム、
および方法を対象とする。具体的には、本技術の実施形態は、拡張可能なメッシュ構造ま
たは他の開放的構造を有するカテーテル治療デバイスを組み込む器具、システム、および
方法に関する。拡張可能なメッシュ構造は、経皮経管経路（例えば、大腿動脈穿刺、腸骨
動脈および大動脈、前腕アプローチ、または別の適切な血管内経路）に沿って、カテーテ
ルを介して前進させられた後、エネルギー（例えば、電気エネルギー、高周波電気エネル
ギー、パルス電気エネルギー、熱エネルギー）を腎動脈に送達するよう構成された少なく
とも１つの要素を含み得る、および／または結合する。拡張可能なメッシュ構造は、メッ
シュ構造が腎動脈内で拡張態様をとっているときに、エネルギー送達要素が腎動脈の内壁
と接触するような寸法および形状にされる。加えて、拡張可能なメッシュ構造のメッシュ
部分は、血液を該メッシュに流通させることで、腎臓への血流を維持する。さらに、メッ
シュ構造の内側および周囲の血流は、結合したエネルギー送達要素および／または周辺組
織を冷却することができる。一部の実施形態では、エネルギー送達要素の冷却は、冷却な
しで達成できるものよりも、より低い温度でのより高い電力レベルの送達を可能とする。
この特性は、より深部のおよび／もしくはより大きな損傷を処置中に形成するのに役立ち
、内膜の表面温度を低下させ、並びに／または処置中に過熱するリスクを低減させつつ、
より長期の活性化を可能にすると期待されている。
【０００９】
　本技術のいくつかの実施形態の具体的詳細を、図１～図４６Ｂを参照して以下に記載す
る。実施形態の多くが、メッシュカテーテル器具を用いる腎神経の血管内調節のためのデ
バイス、システム、および方法を参照して以下に記載されるが、本明細書に記載のそれら
に加えて、他の適用および他の実施形態も、本技術の範囲内である。さらに、本技術の他
のいくつかの実施形態は、本明細書に記載のものとは異なる構成、構成要素、または手順
を有する場合がある。従って、本技術がさらなる要素を有する他の実施形態を有し得るこ
と、または本技術が、図１～図４６Ｂを参照して以下に示され記載される特性のうちのい
くつかを持たない他の実施形態を有し得ることを、当業者ならば適宜理解するだろう。
【００１０】
　本明細書で使用される場合、「遠位の」および「近位の」という用語は、処置している
臨床医または臨床医の制御デバイス（例えば、ハンドルアセンブリ）に対しての位置また
は方向を定めている。「遠位の」または「遠位に」とは、臨床医または臨床医の制御デバ
イスから遠い位置、またはそれらから離れる方向に、である。「近位の」および「近位に
」とは、臨床医または臨床医の制御デバイスから近い位置、またはそれらに向かう方向に
、である。
【００１１】
Ｉ．腎神経調節
　腎神経調節は、腎臓に分布する神経の部分的もしくは完全な無能力化または他の効果的
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な破壊である。具体的には、腎神経調節は、腎臓に分布する神経線維（すなわち、遠心性
神経線維および／または求心性神経線維）に沿った神経間情報伝達を、阻害、低減および
／または遮断すること備えている。そのような無能力化は、長期的（例えば、永続的、ま
たは数ヶ月、数年、もしくは数十年の期間）または短期的（例えば、数分、数時間、数日
、または数週間の期間）である場合がある。腎神経調節は、全体的な交感神経活動の増加
を特徴とするいくつかの臨床状態、具体的には高血圧症、心不全、急性心筋梗塞、メタボ
リックシンドローム、インスリン抵抗性、糖尿病、左室肥大、慢性および末期腎疾患、心
不全における不適切な体液貯留、心腎臓症候群、並びに突然死等の中枢性交感神経の過剰
刺激に関連する状態、を効果的に治療すると期待されている。求心性神経シグナルの低減
は、交感神経系の緊張度／駆動の全身的な低減に寄与し、腎神経調節は、全身的な交感神
経の過剰活動または機能亢進に関連するいくつかの状態の治療に有用であると期待されて
いる。腎神経調節は、交感神経により支配される種々の臓器および身体構造に恩恵を与え
る可能性がある。例えば、中枢性交感神経の駆動の低減は、患者をメタボリックシンドロ
ームおよびＩＩ型糖尿病で苦しませる、インスリン抵抗性を低減させることができる。さ
らに骨粗しょう症は、交感神経によって活性化される可能性があり、腎神経調節に伴う交
感神経駆動の下方調節から恩恵を受ける場合がある。適切な患者の解剖学的構造および生
理機能のより詳細な記述は、以下のＶＩ節で提供される。
【００１２】
　種々の技術を使用することで、神経路、例えば腎臓に分布している神経路を、部分的ま
たは完全に無能力にすることができる。エネルギー送達要素による組織へのエネルギー（
例えば、電気エネルギー、熱エネルギー）の意図的な印加は、腎動脈の局所領域、および
腎動脈の外膜の内側に密接して、または隣接して存在する腎神経叢ＲＰの隣接領域に対し
て、一つまたは複数の所望の熱的加熱効果を及ぼすことができる。熱的加熱効果の意図的
な印加により、腎神経叢ＲＰの全体または部分に沿って、神経調節を達成することができ
る。
【００１３】
　熱的加熱効果には、熱焼灼および非焼灼性の熱変質または熱損傷の両方（例えば、持続
加熱および／または抵抗加熱を介する）が含まれる可能性がある。所望の熱的加熱効果に
は、標的神経線維の温度を所望の閾値以上に上昇させて非焼灼性熱変質を達成すること、
またはより高い温度以上に上昇させて焼灼性熱変質を達成することが含まれる場合がある
。例えば、非焼灼性熱変質のための目標温度は体温（例えば、およそ３７℃）超、約４５
℃未満であり、あるいは、焼灼性熱変質のための目標温度は４５℃以上であり得る。
【００１４】
　より具体的には、約３７℃の体温を越える、約４５℃の温度未満の熱エネルギー（熱）
への曝露は、標的神経線維を、または標的線維に潅流液を送る血管構造を適度に加熱する
ことによって、熱変質を誘導することができる。血管構造が影響を受ける場合、標的神経
線維には潅流が起こらず、それにより神経組織の壊死がもたらされる。例えば、これによ
って、線維または構造における非焼灼性熱変質を誘導することができる。約４５℃超、ま
たは約６０℃超の温度の熱への曝露は、線維または構造をかなり加熱することによって、
熱変質を誘導することができる。例えば、そのようなより高い温度によって、標的神経線
維または血管構造を熱焼灼することができる。患者によっては、標的神経線維または標的
血管構造を熱焼灼するが、約９０℃未満、または約８５℃未満、または約８０℃未満、お
よび／または約７５℃未満である温度を達成することが望ましい場合がある。熱による神
経調節を誘導するのに利用される熱曝露の種類にかかわらず、腎交感神経活動（「ＲＳＮ
Ａ」）の低下が期待される。
【００１５】
ＩＩ．メッシュ構造を有する腎神経調節デバイスの主要な実施形態
　図１は、本技術の実施形態に基づいて構成された腎神経調節システム１０（「システム
１０」）を図示いている。システム１０は、エネルギー源またはエネルギー発生機２６に
機能的に連結された血管内治療デバイス１２を備える。図１に示される実施形態では、治
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療デバイス１２（例えば、カテーテル）は、近位部１８を備えている長尺状シャフト１６
、近位部１８の基部にあるハンドルアセンブリ３４、および近位部１８に対して遠位に伸
びている遠位部２０を備える。治療デバイス１２は、さらに、シャフト１６の遠位部２０
に、またはその近傍に配置されたエネルギー送達要素２４を備えている拡張可能なメッシ
ュ構造２２を備える。以下でさらに詳細に説明されるように、メッシュ構造２２は、薄型
の、または送達用の構成で、腎血管（例えば、腎動脈）に送達されるよう構成される。腎
血管内の標的処置部位への送達時、メッシュ構造２２はさらに、拡張した、または処置用
の構成に展開し、血管壁にエネルギー送達要素２４を接触させるよう構成される。エネル
ギー送達要素２４は、処置部位でエネルギーを送達し、電気的および／または熱的に誘導
される治療効果のある腎神経調節を提供するよう構成される。一部の実施形態では、メッ
シュ構造２２は、遠隔作動を介して、例えば、ハンドル３４に保有されるノブ、ピン、ま
たはレバー等のアクチュエーター３６を介して、展開された構成または配列で、配置され
る。しかし、他の実施形態では、メッシュ構造２２は、他の適切な機構または技術（例え
ば、自己展開）を用いて、送達態様および展開態様間で可動である場合がある。
【００１６】
　以下にさらに詳しく記述されるように、エネルギー送達要素２４はメッシュ構造２２と
結合している。すなわち、エネルギー送達要素２４はメッシュ構造２２に、近接している
、隣接している、付着している、織り込まれている、あるいは、連結している場合がある
。結合したエネルギー送達要素２４は、メッシュ構造２２それ自体の選択された一部分、
またはその全体によって形成される場合もある。例えば、メッシュの繊維は、エネルギー
を送達可能である場合がある。メッシュ構造２２は複数個のエネルギー送達要素２４を備
えている場合があることも理解されるべきである。複数のエネルギー送達要素２４が備え
られる場合、エネルギー送達要素２４は、独立して（すなわち、単極様式で使用され得る
）、同時に、選択的に、もしくは順次に、電力を送達することができ、および／または、
前記要素のあらゆる所望の組み合わせの間に電力を送達することができる（すなわち、双
極様式で使用され得る）。さらに、臨床医は、所望により、要望通り腎動脈内でより高度
にカスタマイズされた損傷を形成するために、どのエネルギー送達要素２４を電力送達用
に使用するかを選択してもよい。エネルギー送達要素２４は、メッシュ構造２２に据え付
けられるか、または組み込まれる。メッシュ構造が拡張されたとき、エネルギー送達要素
は腎動脈壁に接触して配置される。メッシュ構造２２は、エネルギー送達要素の接触力が
最大力を超えないよう保証することにより、より一貫した損傷形成を可能とし得るより一
貫した接触力を有利に提供する。
【００１７】
　エネルギー源またはエネルギー発生機２６（例えば、ＲＦエネルギー発生機）は、エネ
ルギー送達要素２４を介した標的処置部位への送達用に、選択された形態および量のエネ
ルギーを発生するよう構成されている。エネルギー発生機２６は、ケーブル２８を介して
治療デバイス１２に電気的に連結している可能性がある。少なくとも１つの供給ワイヤ（
図示せず）が、長尺状シャフト１６に沿って、または長尺状シャフト１６中の管腔を通っ
て、エネルギー送達要素２４に繋がり、エネルギー送達要素２４に処置エネルギーを伝達
する。ペダル３２等の制御機構がエネルギー発生機２６に接続されることで（例えば、空
気圧的に接続、または電気的に接続）、電力送達を備えているがこれに限定されないエネ
ルギー発生機の種々の機能特性を、操作者が開始、終了、および、所望により、調整する
ことを可能にする。エネルギー発生機２６は、自動制御アルゴリズム３０を介して、およ
び／または臨床医の制御下で、処置エネルギーを送達するよう構成することができる。さ
らに、エネルギー発生機２６は、一つまたは複数の評価またはフィードバックアルゴリズ
ム３１を含み、治療の前、間、および／または後に臨床医にフィードバックを提供するこ
とができる。適切な制御アルゴリズムおよび評価／フィードバックアルゴリズムに関する
さらなる詳細は、図４１～図４８Ｂを参照して、以下に記載される。
【００１８】
　一部の実施形態では、システム１０は、エネルギー送達要素２４を介して単極電界の送
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達を提供するよう構成されている場合がある。そのような実施形態では、中性極または分
散電極３８は、エネルギー発生機２６に電気的に接続され、図２に示されるように患者の
外部に付着している場合がある。さらに、一つまたは複数の温度（例えば、熱電対、サー
ミスタ等）、インピーダンス、圧力、光、流量、化学または他のセンサ等の、一つまたは
複数のセンサ（図示せず）が、エネルギー送達要素２４に近接して、またはその内部に、
配置されて、一つまたは複数の供給ワイヤ（図示せず）に接続されている場合がある。例
えば、合計２本の供給ワイヤを備えている場合があり、その場合、両方のワイヤはセンサ
からのシグナルを伝達することが可能であり、一本のワイヤが２つの目的を果たしてエネ
ルギー送達要素２４にエネルギーを伝達することもできる。あるいは、両方のワイヤがエ
ネルギー送達要素２４にエネルギーを伝達することが可能である。
【００１９】
　発生機２６は、マイクロプロセッサ等の処理回路網、およびディスプレイを含んでいて
もよい、デバイスまたはモニターの一部である場合がある。処理回路網は、制御アルゴリ
ズム３０に関して記録された指示を実行するように構成することができる。モニターは、
治療デバイス１２（例えば、ケーブル２８を介して）と連絡してエネルギー送達要素２４
への電力を制御するように、および／またはエネルギー送達要素２４もしくはあらゆる関
連センサからシグナルを得るように、構成することができる。モニターは、電力レベルま
たはセンサデータの表示、例えば音的、視覚的または他の表示を提供するように構成する
ことができ、あるいは、その情報を別のデバイスに伝達するように構成することもできる
。
【００２０】
　図２は、システム１０の実施形態による腎神経の調節を、図４４を参照して以下に提供
される関連する解剖学的構造についてのさらなる詳細と共に、図示している。治療デバイ
ス１２は、大腿動脈（図示）、上腕動脈、橈骨動脈、または補助的な（auxiliary）動脈
における経皮的アクセス部位から、それぞれの腎動脈ＲＡ内の標的処置部位へ等、血管内
経路（Ｐ）を通した腎神経叢ＲＰへのアクセスを提供する。図示されるように、シャフト
１６の近位部１８の部分は患者外部に露出される。血管内経路Ｐの外側からシャフト１６
の近位部１８を操作することによって（例えば、ハンドルアセンブリ３４によって）、臨
床医はときに蛇行状である血管内経路Ｐを通してシャフト１６を前進させ、シャフト１６
の遠位部２０を遠隔で操作または作動させることができる。画像ガイダンス、例えば、コ
ンピュータ断層撮影（ＣＴ）、Ｘ線透視、血管内超音波検査（ＩＶＵＳ）、光干渉断層撮
影（ＯＣＴ）、もしくは別の適切なガイダンス様式、またはそれらの組み合わせを、臨床
医の操作を補助するために使用することができる。さらに、一部の実施形態では、画像ガ
イダンスの構成要素（例えば、ＩＶＵＳ、ＯＣＴ）を、治療デバイス１２そのものの中に
組み込むことができる。メッシュ構造２２が腎動脈ＲＡ中で適切に配置された後、ハンド
ル３４または他の適切な手段を用いて、エネルギー送達要素２４が腎動脈ＲＡの内壁と安
定して接触するまで、メッシュ構造２２を拡張あるいは展開させることができる。次に、
エネルギー送達要素２４からの意図的なエネルギー印加が組織に適用され、一つまたは複
数の所望の神経調節効果が、腎動脈の局所領域、および腎動脈ＲＡの外膜に対し内側に密
接して、隣接して、または極めて近接して存在する腎神経叢ＲＰの隣接領域に、誘導され
る。身体機能を奪うエネルギーの意図的な印加によって、腎神経叢ＲＰの全体または少な
くとも一部に沿って、神経調節を達成することができる。
【００２１】
　神経調節効果は一般に、少なくとも部分的には、メッシュ構造２２に保有されるエネル
ギー送達要素２４と血管壁の間の電力、時間、接触、および血管を流れる血流の関数であ
る。神経調節効果には、脱神経、熱焼灼、および非焼灼性の熱変質または熱損傷（例えば
、持続加熱および／または抵抗加熱による）が含まれる。所望の熱的加熱効果には、標的
神経線維の温度を所望の閾値を越えて上昇させて非焼灼性熱変質を達成すること、または
より高い温度を超えて上昇させて焼灼性熱変質を達成することが含まれ得る。例えば、非
焼灼性熱変質のための目標温度は、体温（例えば、およそ３７℃）超、約４５℃未満であ
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る場合があり、または焼灼性熱変質のための目標温度は約４５℃以上である場合がある。
所望の非熱的神経調節効果には、神経中に伝達される電気シグナルを変化させることもさ
らに含まれ得る。
【００２２】
　図３は、腎動脈ＲＡ内のシャフト１６の遠位部２０および送達用状態（例えば、薄型の
、または収縮した構成）にあるメッシュ構造２２の一実施形態を示す横断面図であり、図
４は、腎動脈ＲＡ内の展開状態（例えば、拡張態様）にあるメッシュ構造２２の横断面図
である。まず図３に関して、メッシュ構造２２の収縮した、または送達用の構成は、治療
デバイス１２の挿入および／または除去を容易にし、ある実施形態では、腎動脈ＲＡ内で
のメッシュ構造２２の再配置を容易にする。収縮構成では、メッシュ構造２２は腎動脈Ｒ
Ａ内に適合するような寸法および形状にされ、腎動脈内腔の直径５２未満の直径および腎
動脈の長さ５４未満の長さ（メッシュ構造２２の近位端４２からメッシュ構造２２の遠位
端４４まで）を有する。
【００２３】
　図３に示すように、シャフト１６の遠位部２０は、ガイドカテーテル、ガイドワイヤ、
またはシースによって規定された経路に続くことにより、かなり屈曲して、それぞれの左
／右腎動脈に入り込むことができる。例えば、遠位部２０の屈曲は、ガイドカテーテル９
０によって与えられ得るが、該ガイドカテーテルには、経皮的挿入部位から腎動脈ＲＡへ
の所望の経路に沿ってシャフト１６を方向付ける、遠位端付近に事前成形された屈曲を有
する腎臓ガイドカテーテル等が含まれる。別の実施形態では、治療デバイス１２は、腎動
脈ＲＡ中に挿入され経皮的アクセス部位まで伸びるガイドワイヤ（図示せず）への結合お
よび追跡によって、腎動脈ＲＡ内の処置部位に方向付けることができる。手術中は、好ま
しくはまずガイドワイヤが腎動脈ＲＡ中に送達され、次いでガイドワイヤ管腔を備えてい
る長尺状シャフト１６が、ガイドワイヤ上を通過して、腎動脈ＲＡ中に挿入される。いく
つかのガイドワイヤ手順では、管状の送達シース９１（図８を参照して以下にさらに詳し
く記述される）は、ガイドワイヤ上を通過して（すなわち、ガイドワイヤ上の送達シース
のスライドによって規定される管腔）、腎動脈ＲＡ中に挿入される。ひとたび送達シース
９１（図８）が腎動脈中に配置されれば、ガイドワイヤを取り除いて、腎動脈ＲＡ中に送
達シース９１（図８）を通して送達することができる治療カテーテル（例えば、治療デバ
イス１２）と交換することができる。さらに特定の実施形態では、例えば、作動可能要素
３６または別の制御要素によって、屈曲をハンドルアセンブリ３４（図１および２）から
制御することができる。具体的には、長尺状シャフト１６の屈曲は、全体が参照により本
明細書に組み込まれる米国特許出願第１２／５４５，６４８号、Ｗｕ他、「血管内で熱的
に誘導される腎神経調節を達成するための装置、システム、および方法（Apparatus, Sys
tems, and Methods for Achieving Intravascular, Thermally-Induced Renal Neuromodu
lation）」に提供される通りに、達成することができる。あるいは、または、さらに、治
療デバイス１２およびその遠位部２０は、ガイドカテーテルの近位端からの操作によって
調整または再形成することができる、その遠位端付近の、事前成形された、または可動型
の屈曲を備えている、可動型ガイドカテーテル（図示なし）を通して挿入されることによ
って、屈曲することができる。
【００２４】
　腎動脈ＲＡ中にメッシュ構造２２を配置した後、それぞれの腎動脈ＲＡ内の遠位部２０
およびエネルギー送達要素２４がさらに操作されることによって、エネルギー送達要素２
４と組織の間の並置（apposition）および整列がそれぞれの腎動脈ＲＡの内壁に沿って確
立される。例えば、図４に示されるように、メッシュ構造２２は、エネルギー送達要素２
４が腎動脈壁５５と接触するように、腎動脈ＲＡ内で拡張する。一部の実施形態では、遠
位部２０の操作によっても、エネルギー送達要素２４および腎動脈壁５５間の接触が可能
となる。整列には、腎動脈壁５５を備えているエネルギー送達要素２４の幾何学的態様の
整列が含まれる場合がある。例えば、エネルギー送達要素２４が丸端をもつ管状形を有す
る実施形態の場合、整列には、動脈壁５５と接触した長軸方向表面の整列が含まれる場合
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がある。別の例では、一実施形態は、構築された形状または不活性表面を有するエネルギ
ー送達要素２４を備えている場合があり、整列には、構築された形状または不活性表面が
動脈壁５５と接触しないように、エネルギー送達要素２４を整列させることが含まれる場
合がある。
【００２５】
　図５は、展開または拡張した構成をとっていて、腎動脈壁５５と接触しているメッシュ
構造２２の、図４の５－５線に沿った横断面図である。メッシュ構造２２の１つの特徴は
、腎動脈壁５５との接触が非連続的であることである。具体的には、メッシュ構造２２に
は、間隙５７によって隔てられる繊維５８または他の固体の構造要素が含まれる。メッシ
ュ構造２２は拡張して、メッシュ構造２２中のひと続きの間隙５７を介して血流がアクセ
スし易い内部空間６０をつくり出す。メッシュ構造２２の別の特徴は、特定の実施形態に
おいて、一度患者に挿入されると、メッシュ構造の拡張が腎動脈内腔の直径５２に制限さ
れることである。つまり、メッシュ構造２２は、ある実施形態では、メッシュ構造２２が
、拡張して管腔直径５２に広がるが、腎動脈を過度に拡張または損傷させるのに十分な半
径方向力を腎動脈壁５５に加えないほどに、腎動脈よりもより適合的である場合がある。
従って、メッシュ構造２２の拡張した直径は、一部の実施形態では、腎動脈の管腔直径５
２とおよそ等しくなり得る。あるいは、腎動脈内腔直径５２は患者によって異なる場合が
あるため、メッシュ構造２２は、血管の管腔直径の幅まで展開するように構成することが
できる。例えば、メッシュ構造２２は、自発的に、直径で、収縮状態から約１０ｍｍの直
径を有する完全に展開した状態まで拡張するように構成することができ、メッシュ構造２
２および／またはエネルギー送達要素２４が動脈壁５５と接触するまで腎動脈内で展開す
ることができる。
【００２６】
　メッシュ構造２２は、収縮した、すなわち送達用の構成においてのその直径、例えば、
最も小さな直径によっても特徴付けることができる。例えば、図６は、収縮構成をとって
いる治療デバイス１２の遠位端領域２０の側面図である。メッシュ構造２２の収縮状態の
直径６２は、長尺状シャフト１６の直径６１とおおよそ等しくてもよい。上述のように、
例えば、治療デバイス１２のサイジング（sizing）および寸法は、ガイドカテーテルの有
無にかかわらず、大腿動脈、上腕動脈、または橈骨動脈中の入口を介して患者内への挿入
が可能となるように構成することができる。
【００２７】
　実用的な目的のために、長尺状シャフト１６のいずれの断面図の最大外法寸法（例えば
、直径）も、それが保有するエネルギー送達要素２４も含め、長尺状シャフト１６が通過
するガイドカテーテルの内径によって規定される。特定の一実施形態では、例えば、８フ
レンチのガイドカテーテル（例えば、およそ０．０９１インチ、２．３１ｍｍの内径を有
する）は、臨床的観点から、腎動脈へのアクセスに用いられる最も大きなガイドカテーテ
ルであり得る。エネルギー送達要素２４とガイドカテーテルとの間の合理的なクリアラン
ス耐性を考慮して、長尺状シャフト１６の最大外法寸法は、およそ０．０８５インチ（２
．１６ｍｍ）以下であると表わすことができる。そのような実施形態では、メッシュ構造
２２（収縮構成をとっており、エネルギー送達要素２４を備えている）は、およそ０．０
８５インチ（２．１６ｍｍ）以下である収縮状態の直径６２を有する場合がある。しかし
ながら、より小さな５フレンチのガイドカテーテルの使用は、長尺状シャフト１６に沿っ
たより小さな外径を必要とする場合がある。例えば、５フレンチのガイドカテーテル内に
送られることになるメッシュ構造２２は、０．０５３インチ（１．３５ｍｍ）以下の外法
寸法を有するだろう。別の例では、６フレンチのガイドカテーテル内に送られることにな
るメッシュ構造２２およびエネルギー送達要素２４は、０．０７０インチ（１．７８ｍｍ
）以下の外法寸法を有するだろう。さらに別の例では、他の適切なガイドカテーテルを使
用することができ、シャフト１６の外法寸法および／または配置は適宜異なる可能性があ
る。
【００２８】
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　メッシュ構造２２は、収縮構成におけるその長さ６４によっても特徴付けることができ
る。具体的な実施形態では、長さ６４は、メッシュ構造２２の近位端４２（例えば、近位
端４２と長尺状シャフト１６へのあらゆる連結７２との接触部分）からメッシュ構造２２
の遠位端４４まで測定され得ると想定される。さらに、収縮構成での長さ６４は、腎動脈
中への挿入に概ね適切であり得る。すなわち、長さは、およそ腎動脈の長さまたは腎大動
脈（すなわち、分岐の近位にある腎動脈の部分）以下であり得る。この寸法は患者によっ
て異なる場合があるため、一部の実施形態では、メッシュ構造２２が、様々な患者に対し
適し得る様々なサイズ（例えば、様々な長さ６４および／または直径６２を有する）に作
製され得ることが想定される。
【００２９】
　一実施形態では、メッシュ構造２２の遠位端４４は、腎動脈中への治療デバイス１２の
非外傷性の挿入を容易にする丸い遠位部５０を有する末端部７４（例えば、カラー、シャ
フト、またはキャップ）に連結している場合がある。さらに、長尺状シャフト１６、連結
部７２、メッシュ構造２２、および末端部７４は、メッシュ構造の遠位端４４または末端
部７４に固定され、長尺状シャフト１６を通過し長尺状シャフト１６の近位部１８まで伸
びる制御ワイヤ６８を収容する寸法と形状にされた通路を備えている場合がある。制御ワ
イヤ６８は、それが引っ張られるか押し込まれてメッシュ構造２２を短くまたは長くする
とき、メッシュ構造２２の拡張および／または収縮を可能にする。例えば、シャフト１６
に対して近位に制御ワイヤ６８を引っ張ること（すなわち、張力の増加）は、末端部７４
を連結部７２のより近くに引くことによって、メッシュ構造２２の拡張を誘発することが
できる。逆に、シャフト１６に対して遠位に制御ワイヤ６８を押しこむこと（すなわち、
圧縮の増加）は、末端部７４および連結部７２の間隔を軸線方向に広げることによって、
圧縮構成へとメッシュ構造２２を伸長させることができる。当然のことながら、シャフト
１６または制御ワイヤ６８のいずれかは患者に対して位置が固定されている場合があるが
、その他の要素は平行移動して上記の相対運動を行う。一部の実施形態では、力が取り除
かれたときに、メッシュ構造が弾性的に弛緩状態へと戻る程度に、メッシュ構造２２は弾
性または超弾性の形状記憶特性を有する。力を制御ワイヤ６８によって加えることでメッ
シュ構造２２をある状態へと変形させることができ、力が取り除かれると、メッシュ構造
２２はその弛緩状態へと戻る。例えば、メッシュ構造２２の弛緩状態は図７に示されるよ
うな拡張態様をとっていてもよく、制御ワイヤ６８を押し込むと、メッシュ構造２２が伸
長してその直径が減少し、メッシュ構造２２に図６に示されるような収縮構成をとらせる
ことができる。あるいは、メッシュ構造の弛緩状態は収縮または圧縮された構成であって
もよく、制御ワイヤ６８を引っ張る（張力を加える）と、メッシュ構造２２が短くなって
その直径が増加し、拡張態様をとらせることができる。
【００３０】
　一部の実施形態では、制御ワイヤ６８は、金属または高分子を原料とする硬いまたはよ
り線状のワイヤまたはケーブルである場合がある。他の実施形態（図６および７に示され
る例等）では、制御ワイヤは、ガイドワイヤ６６上を通過することで血管内経路を通過し
ての腎動脈への挿入を容易にすることが可能な、中空管である場合がある。
【００３１】
　メッシュ構造２２の近位端４２は、連結部分７２を介して長尺状シャフト１６に連結す
ることができる。例えば、連結部分７２は長尺状シャフト１６と一体の末端であってよく
（例えば、別々の部分でなくてもよい）、長尺状シャフト１６の遠位領域２０と結合した
別々の部分であってもよい。連結部分７２は、長尺状シャフト１６と同種の材料から形成
されていてもよく、異なる材料から形成されていてもよい。一実施形態では、連結部分７
２は、メッシュ構造２２を取り囲み長尺状シャフト１６の外面に固定する、放射線不透過
性のバンド等のカラーから形成されている場合がある。しかし、他の実施形態では、連結
部分７２は異なる配置を有し、および／または異なる特徴を備えている場合がある。
【００３２】
　図７は、拡張態様である図６のメッシュ構造の側面図である。図６および７を一緒に参
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照すると、患者に挿入されていないとき、メッシュ構造２２は、収縮状態の直径６２より
も大きな最大直径８２に拡張することが可能である。さらに、メッシュ構造２２は、最大
直径８２が腎動脈の管腔直径５２よりも大きくなるような寸法にすることもできる。一部
の実施形態では、例えば、患者に挿入された場合、メッシュ構造２２は半径方向に拡張し
て腎動脈内腔の幅に広がる。そのような例では、メッシュ構造２２の最大横断寸法は、お
およそ腎動脈内腔の直径５２であるか、またはそれよりわずかに小さい（例えば、エネル
ギー送達要素２４が空間のいくらかを埋める実施形態において）。わずかな程度の血管拡
張は過度な損傷なしに引き起こすことができ、メッシュ構造２２は、その最大横断寸法が
腎動脈の平常の管腔直径５２よりわずかに大きくなるように、またはエネルギー送達要素
が腎動脈壁にわずかに圧入されるように拡張することができる。わずかな、非傷害性の動
脈壁拡張を引き起こすメッシュ構造は、エネルギー送達要素２４と動脈壁との間に安定な
接触力を有利に提供し、および／または、動脈が呼吸運動および脈動した血流によって動
いても、エネルギー送達要素を適所に保つことができる。さらなる実施形態では、管腔直
径５２はメッシュ構造２２の拡張を制限し、最大直径８２に制限を与えることができる。
この制限は、メッシュ構造２２に、図７に示される長球面形状ではなく、円柱状の先細形
状を形成させることができる。この管腔直径５２は患者によって異なるため、メッシュ構
造２２は、圧縮状態の直径６２と最大直径８２の間の直径の範囲をとることも可能である
。
【００３３】
　拡張態様のメッシュ構造２２は、長尺状シャフト１６の軸線に沿ったその長さ８０によ
って特徴付けることができる。所望の実施形態では、メッシュ構造２２の近位端４２のみ
が、長尺状シャフトに連結される。メッシュ構造２２が拡張するにつれて、メッシュ構造
２２は、直径が増加し、長さが減少する。すなわち、メッシュ構造が拡張すると、遠位端
４４は、近位端４２に向かい軸線方向に移動する。従って、拡張状態の長さ８０は、非拡
張状態または収縮状態の長さ６４未満である可能性がある（図１０参照）。ある実施形態
では、メッシュ構造の近位端４２または遠位端４４のうち一方のみが、長尺状シャフト１
６に連結固定される。そのような構成では、近位端４２と遠位端４４の間の距離は、メッ
シュ構造２２が拡張態様および収縮構成間を移動するにつれて、変化する。別の非編組状
メッシュの実施形態では、メッシュ構造２２の拡張とともに長さ８０は減少しない。図８
を参照して以下でさらに記載されるように、例えば、送達シースはメッシュ構造２２を展
開するために使用される場合があり；一部の実施形態では、メッシュ構造２２は、送達シ
ースが引き込まれたときに自ずから拡張および伸長することが可能である。
【００３４】
　メッシュ構造２２の寸法は、その物理的特性およびその構成（例えば、拡張状態対非拡
張状態）に影響を受けるが、その物理的特性および構成は、腎動脈の形状を考慮に入れて
選択される場合がある。例えば、メッシュ構造２２の軸線方向長さは、患者の腎動脈以下
の長さになるよう選択される場合がある。腎動脈の寸法は、人体解剖の教科書から得られ
るか、臨床医のその部位の知識により概して増補されるか、または、標的部位の具体的な
形態の事前分析から得ることができる。例えば、アクセス部位と、大動脈および腎動脈の
接合部の間の距離（例えば、大腿のアクセス部位から腎動脈への距離は、典型的には、約
４０ｃｍ～約５５ｃｍに近似する）は、一般的には、腎動脈の長さに沿って典型的には約
７ｃｍ未満である、大動脈と処置部位の遠位端の間の腎動脈の長さよりも大きい。従って
、長尺状シャフト１６は少なくとも４０ｃｍであり、メッシュ構造は、例えばその非拡張
状態の長さ６４において、約７ｃｍ未満であることが想定される。非拡張態様での約４ｃ
ｍ以下の長さは、大規模な患者集団においての使用に適しており、拡張態様において長い
接触領域を提供し、一部の実施形態では、複数のエネルギー送達要素を配置するための長
い領域を提供し得るが；非拡張態様でのより短い長さ（例えば約２ｃｍ未満）は、より短
い腎動脈を有する患者に使用され得る。メッシュ構造２２はまた、典型的な腎動脈内腔の
直径で機能するように設計することもできる。例えば、腎動脈の管腔直径５２は、約２ｍ
ｍと約１０ｍｍの間で異なる場合がある。特定の実施形態では、エネルギー送達要素２４
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のメッシュ構造２２上への配置は、腎動脈に対する腎神経叢の推定位置を考慮して選択さ
れ得る。
【００３５】
　上述の通り、メッシュ構造２２の拡張態様長さ８０は、圧縮構成での長さ６４未満であ
る。一部の実施形態では、長さ８０は、圧縮状態の長さ６４の約５０％未満、５５％未満
、６０％未満、６５％未満、７０％未満、７５％未満、８０％未満、８５％未満、または
９０％未満である場合がある。さらに、一部の実施形態では、拡張態様の直径８２は、圧
縮状態の直径６２の少なくとも１．２倍、少なくとも１．２５倍、少なくとも１．５、少
なくとも１．７５倍、少なくとも２倍、少なくとも２．２５倍、少なくとも２．５倍、少
なくとも２．７５倍、少なくとも３倍、少なくとも３．２５倍、少なくとも３．５倍、少
なくとも３．７５倍、少なくとも４倍、少なくとも４．２５倍、少なくとも４，５倍、少
なくとも４．７５倍、または少なくとも５倍である場合がある。
【００３６】
　メッシュ構造２２の寸法が考慮される場合がある。すなわち、典型的な腎動脈は、血流
の変化または患者の呼吸の変化等に応答して、大動脈と比較して、収縮、拡張または移動
し得る。メッシュ構造２２は、メッシュ構造が配置されている間に、特定の腎動脈の管腔
直径５２が変化する場合がある（例えば、最大２０％）ことを考慮に入れて、特定の腎動
脈内腔の直径５２と組み合わせて用いられるよう選択され得る。それ自体、メッシュ構造
２２の展開状態の最大直径８２は、使用中にさらなる拡張を可能とするために、腎動脈を
十分に超える寸法にされる。一実施形態では、展開状態の直径８２は、推定される腎動脈
内腔の直径５２の少なくとも１．２倍、１．５倍、または２倍である場合がある。さらに
、本明細書で提供されるように、腎動脈との安定な接触は、メッシュ構造２２の腎動脈壁
５５に対する接触力によって可能となる。この接触力は、メッシュ構造２２の材料および
構成によって影響を受ける。メッシュ構造２２は、腎動脈および挿入されたメッシュ構造
２２が一緒になってとる特定の直径の範囲内に、実質的に一定／安定な腎動脈壁５５に対
する接触力を提供することができる。特定の実施形態では、接触力は、例えば、約３ｍｍ
～５ｍｍ、５ｍｍ～８ｍｍ、または６ｍｍ～１０ｍｍの直径範囲に渡って、実質的に安定
である場合がある。別の実施形態では、接触力は、拡張の量を制御することによって、ま
たは自己展開式メッシュ構造、例えば、ニッケル・チタン合金（ニチノール）または高分
子が絶縁のために被膜されている複合材料ニチノール等の超弾性材料で製造されたメッシ
ュ構造によって生み出される膨脹力の適切な行使によって、２ｍｍ～１０ｍｍの範囲に渡
って適切である場合がある。

【００３７】
Ａ．メッシュ構造の形成
　図６および７を一緒に参照すると、メッシュ構造２２は、配置されることでそれらの間
に間隙（interstice or interstitial space）５７を規定する、構造要素、例えば、スト
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ランド、ワイヤ、フィラメントまたは繊維５８を備えている。上記のように、メッシュ構
造２２は、その軸線方向長さ（例えば、患者の内側または外側のいずれかでの、拡張態様
または非拡張態様における軸線方向長さ）またはその直径（例えば、患者の内側または外
側のいずれかでの、拡張態様または非拡張態様における最大直径）によって特徴付けるこ
とができる。さらに、メッシュ構造２２は、形成に用いる構造要素によって特徴付けるこ
とができる。拡張態様と収縮構成の間での直径および長さの変化は、ストランド５８の再
整列および間隙５７の形状変化を伴う場合があるため、ストランド５８の構造および間隙
５７の形状は、メッシュ構造２２の直径および長さが構成変化の結果どれだけ変化するか
を、少なくとも部分的には規定することができる。
【００３８】
　繊維５８は、生体適合性の金属、高分子、または複合材料から形成される場合がある。
例えば、適切な金属としては、ステンレス鋼、ばね鋼、コバルトクロム合金、金、白金、
白金－イリジウム、ステンレス鋼、またはこれらの組み合わせを挙げることができる。繊
維５８が金属のみから成る実施形態では、メッシュ構造２２全体は電極２４を備える場合
がある。例えば、特定の一実施形態では、メッシュ構造２２は、放射線不透過性および／
または伝導率を強化するために金をめっきしたニチノールから成る場合がある。適切な高
分子材料としては、例えば、ポリエチレンテレフタラート（ＰＥＴ）、ポリアミド、ポリ
イミド、ポリエチレンブロックアミドコポリマー、ポリプロピレン、またはポリエーテル
エーテルケトン（ＰＥＥＫ）高分子を挙げることができる。さらに別の実施形態では、メ
ッシュ構造２２は、導電性材料および非導電性材料の組み合わせである場合がある。
【００３９】
　さらに、特定の実施形態では、メッシュ構造２２は、透視機械によってイメージ化され
ることで、メッシュ構造２２が腎動脈中で適切に配置および／または展開されたかどうか
を臨床医が判定するのを可能にする放射線不透過性材料から、少なくとも部分的には、形
成される場合がある。放射線不透性物質としては、硫酸バリウム、三酸化ビスマス、次炭
酸ビスマス、粉末タングステン、粉末タンタル、または金および白金を備えているある金
属の種々の配合物を挙げることができ、これらの物質は繊維５８中に直接組み込まれるか
、またはメッシュ構造２２の部分的または全体の被膜を形成する場合がある。
【００４０】
　概して、メッシュ構造２２は、挿入され、拡張して、腎動脈壁５５の内表面に接触した
ときに、腎動脈壁に所望の外向きの半径方向力を与えるように設計することができる。半
径方向力は、メッシュ構造２２が患者内で動脈壁に対し拡張したときに、腎動脈を進展ま
たは拡張させることによる損傷を避けるように選択することができる。腎動脈を損傷しな
いが適切な安定化力を与えることのできる半径方向力は、典型的な血圧により動脈壁に及
ぼされる半径方向力を計算することによって決定することができる。例えば、適切な半径
方向力は、約３００ｍＮ／ｍｍ未満（例えば２００ｍＮ／ｍｍ未満）である場合がある。
しかし、他の実施形態では、半径方向力は異なる可能性がある。適用される半径方向力に
影響する場合がある要素としては、メッシュ構造２２の形状および剛性が挙げられる。特
定の一実施形態では、例えば、繊維５８は、直径で約０．００５～０．００９インチ（０
．３３０～１．２３ｍｍ）である。繊維５８の組成に応じて、繊維直径および繊維の量は
、拡張した際に、腎動脈に対する所望の適合性および／または半径方向力を可能とするよ
うに選択することができる。例えば、硬い物質（例えば金属）から形成される繊維５８は
、同程度の可撓性および半径方向力特性を達成するために、可撓性が高い高分子から形成
される繊維５８と比較して、より薄くなる場合がある。メッシュ構造２２の外向きの圧力
は、結合された圧力トランスデューサーによって、生体内で評価することができる。
【００４１】
　開放的構造（例えば、物質毎平方インチ比が低い）を有するメッシュ構造２２は、より
閉塞した構造（すなわち、高物質密度構造）と比べ、半径方向剛性および強度がより小さ
な場合がある。繊維の厚さは、外向きの圧力、半径方向の強度および剛性にも影響する。
繊維５８が厚くなるほど、同じ物質から成る相対的により薄い繊維５８と比較して、より



(22) JP 2013-544565 A 2013.12.19

10

20

30

40

50

大きな半径方向の強度および剛性が与えられる。しかし、より硬い繊維材料を用いること
で、概して、開放型の編組構造を補うことができる。さらに、ある種の二次加工、例えば
熱処理および焼き鈍しによって、繊維材料を硬化または軟化させて、強度および剛性に影
響を与えることができる。具体的には、ニチノール等の形状記憶合金に対し、これらの二
次加工は、同じ出発物質に異なる最終特性を与えるように変更することができる。例えば
、可撓性を向上させるために弾性域または軟度を増加させることができる。形状記憶合金
の二次加工は、遷移温度、すなわち、構造が所望の半径方向の強度および剛性を示す温度
に影響する。この温度は、正常な体温（例えば、３７℃）に設定される場合がある。
【００４２】
　メッシュ構造２２は、体液が通過できる適合構造（例えば、管状、樽状、パラシュート
状、または球状の構造）を形成するように、レーザー切断、編み上げ、組み上げ、または
織り上げすることができる。メッシュ構造２２が編組される実施形態では、構造２２の特
徴は繊維の数によって影響される場合がある。特定の実施形態では、メッシュ構造２２は
８～９６本の繊維を有する場合がある。繊維は、単一フィラメント（モノフィラメント）
から形成されるか、または複数本のフィラメントを捩じるかもしくは束ねて形成させたマ
ルチフィラー（multifilar）繊維によって形成される場合があることが理解されよう。さ
らに、メッシュ構造２２は、その編組ピッチによって特徴付けることができ、実施形態に
おいて編組ピッチは、１０～９０ピック（すなわち巻き）／インチ（３．９～３５．５ピ
ック／ｃｍ）である場合がある。あるいは、メッシュ構造２２は、２本の交差している編
組ストランド間の角度として定義されメッシュ構造２２の前後軸線を包含するその編組角
度によって、特徴付けることができる。拡張態様におけるメッシュ構造２２の編組角度は
、２０°～１６０°の範囲内（例えば約１００°）である場合がある。さらに、メッシュ
構造２２は、螺旋状に編組されて（例えば、時計回りおよび反時計回りの螺旋）、全体的
に卵形、管状、樽状、または他の形状の構造にされる場合がある。さらに、メッシュ構造
２２を形成するのに使用される編組工程の種類は、その圧縮率に影響する場合がある。例
えば、「２オーバー２アンダー」として知られるパターンで編み上げられたフィラメント
は、単なる「１オーバー１アンダー」パターンよりも、より大きな曲げ剛性を有する。
【００４３】
　メッシュ構造２２は、長尺状シャフト１６に対して、全体的に対称的であり且つ同軸線
性である場合があることが理解されよう。しかしながら、メッシュ構造２２は、腎動脈に
おけるいかなる不規則さにも適合するように前もって形成され、それを造影または他の技
術によって評価することができるようにも企図される。例えば、メッシュ構造の具体的な
サイズおよび型は、患者の具体的な解剖学的特徴との組み合わせで用いられる場合がある
。
【００４４】
Ｂ．メッシュ構造を有する治療デバイスのさらなる実施形態
　図８～図１２Ｂは、本技術の実施形態に従って構成された、拡張可能なメッシュ構造を
備えている治療デバイスのさらなる実施形態を示している。下記の実施形態は、上記の治
療デバイスと同一または類似の特徴を多く有し、システム１０または他の適切な腎神経調
節用システムと共に使用することができる。さらに、本明細書で提供される実施形態は、
互いと、および開示される他の実施形態の特徴と、組み合せることができる特徴を備えて
いる。これらの実施形態の簡潔な説明を提供する目的において、全ての実施の特徴が本明
細書に記載されるわけではない。
【００４５】
　例えば、図８は、メッシュ構造８２２および長尺状シャフト１６を取り囲む送達シース
９１と連結して用いられる治療デバイス８１２を示している。上述の通り、ある実施形態
では、大腿動脈を通しての治療デバイス８１２の挿入を容易にするために、特定のサイズ
のガイドカテーテル９０を使用することが有利である場合がある。送達シース９１は、腎
動脈へのアクセスを獲得し、半径方向に拘束された拡張可能なメッシュ構造８２２を送達
するために、ガイドカテーテル９０と連結して用いることができる。あるいは、送達シー



(23) JP 2013-544565 A 2013.12.19

10

20

30

40

50

ス９１は、ガイドワイヤ（例えば、図７に示されるガイドワイヤ６６）と連結して用いる
ことができる。ガイドカテーテル９０と連結して用いられる場合、長尺状シャフト１６の
有効長さ（working length）は約４０ｃｍ～約１２５ｃｍである場合がある。例えば、長
さ５５ｃｍのガイドカテーテルが使用される場合、このシャフト１６の有効長さは約７０
ｃｍ～約８０ｃｍである場合がある。長さ９０ｃｍのガイドカテーテルが使用される場合
、このシャフトの有効長さは約１０５ｃｍ～約１１５ｃｍである場合がある。
【００４６】
　示される実施形態では、メッシュ構造８２２は、送達シース９１によって半径方向に圧
縮された構成に保持されている場合がある。送達シース９１の除去によって、メッシュ構
造８２２の半径方向への拡張が可能となり、その結果、エネルギー送達要素２４がエネル
ギー送達のために腎動脈の内壁と適切に並置される。拡張は、受動的（例えば、メッシュ
構造は自己展開してもよいし、メッシュ構造が血液で満たされるにつれ拡張してもよい）
であるか、または能動的（例えば、内部風船、すなわちメッシュ構造８２２の内部空間へ
の液体注入によって、または張力によって、すなわちメッシュ構造８２２の遠位端を引っ
張るおよび／もしくは近位端を押し込み、その長さを減少させてその直径を広げる制御ワ
イヤによって、拡張が可能となる）である場合がある。拡張のタイプにかかわらず、メッ
シュ構造８２２は、除去前にメッシュ構造８２２を圧縮するのに、または治療デバイス８
１２を再配置するのに役立ち得る制御ワイヤ（例えば、図６に示される制御ワイヤ６８）
に連結される場合がある。具体的な実施形態では、エネルギー送達要素２４の配置および
数に応じて、メッシュ構造８２２が腎動脈内で選択的に再配置され、エネルギー送達のた
めのいくつかの部位が提供され得る。メッシュ構造８２２は、動脈内の血流を妨げること
なく、エネルギー送達要素２４の腎動脈内壁との安定な接触を提供することが期待される
。そのためには、メッシュ構造８２２は、正常な血流の維持に機能するために、開放的な
領域を備えているように成形される場合がある。
【００４７】
　図９は、遠位端４４に開口部９９４を有するメッシュ構造９２２を示している。メッシ
ュ構造９２２の近位端４２は、長尺状シャフト１６に連結しており、一方、遠位端４４は
、腎動脈内腔の直径５２とおよそ同じ直径である末端環状部分９２を終端とする。末端環
状部分９２は、あらゆる突出繊維末端を排除するために、縛るか、あるいは織組される場
合がある。さらに、末端環状部分９２は、自由遠位端４４が折り畳まるのを防ぐために、
相対的に硬い場合がある。実質的に円柱状のメッシュ構造９２２は、より球型のメッシュ
構造と比較して、腎動脈の内壁と接触するための表面積をより多く提供し、それによって
、エネルギー送達要素２４を備え付けるための潜在的表面積をより多く提供することがで
きる。
【００４８】
　あるいは、図１０に示されるように、メッシュ構造１０２２は、ガイドワイヤ６６を支
え、ガイドワイヤ６６の横撓みを制限する大きさの、比較的小さな遠位開口９６を備える
ように成形される場合がある。開口９６の頸状部９７におけるメッシュは、図７に示され
る末端部７４と同様の場所にガイドワイヤ６６を保持するのを助けるために、相対的に硬
い場合がある。一部の実施形態では、この配置は、メッシュ構造１０２２および血管の間
で所望の整列が維持されるのを助ける（例えば、メッシュ構造１０２２は、その表面上に
実質的に均等に移動される壁並置力（wall apposition force）によって、動脈内でおお
よそ中央に位置し続ける）。図１１は、メッシュ構造１１２２が閉口末端９８を備えてい
る実施形態を示している。
【００４９】
　先に述べたように、メッシュ構造の拡張は、腎動脈内の血液の激しい流入によって促進
され得る。例えば図１２Ａは、メッシュ構造１２２２ａの遠位端４４が閉じており、開口
型近位端４２が長尺状シャフト１６の遠位端から軸線方向に間隔が空いている実施形態を
示している。矢印１０６によって表わされる血流は、開口部１００に流入して、流体力に
よって傘様またはパラシュート様のメッシュ構造１２２２ａを展開させ、エネルギー送達
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要素２４を腎動脈壁に対し押しつけることができる。メッシュ構造１２２２ａの近位端４
２は、テザーまたはワイヤ１０４を介して長尺状シャフト１６に連結される。一部の実施
形態では、例えば、ワイヤ１０４は、除去または再配置のために、メッシュ構造１２２２
ａの送達シースへの引き込みを促進する場合がある。別の実施形態では、メッシュ構造１
２２２ａの、近位端４２ではなく、遠位端４４が、引っ張られたときにメッシュ構造２２
を拡張するテザーを介して、長尺状シャフト１６に連結される。さらに別の実施形態では
、メッシュ構造１２２２ａは、近位端４２および遠位端４４の両方で、ワイヤまたはテザ
ーでシャフト１６に接続され、メッシュ構造１２２２ａは、近位端４２および遠位端４４
のテザー結合点を互いに対して移動させることで、拡張または収縮することができる（例
えば、遠位端４４が近位に引かれると拡張し、遠位に押されると収縮し；近位端４２が遠
位に押されると拡張し、近位に引かれると収縮することができる）。
【００５０】
　次に図１２Ｂを参照すると、本技術の他の実施形態に従って構成されるメッシュ構造１
２２２ｂは、近位端４２の開口部１００に加え、遠位端４４に開口部１２９４を有するこ
とで、最大量の血流を通過させることができる。さらなる実施形態では、メッシュ構造１
２２２ｂの両端は、閉口している、および／または尺状シャフト１６にテザーで繋がれて
いる場合がある。本実施形態では、メッシュは自己展開式である場合がある。例えば、メ
ッシュ構造１２２２ｂは、ニチノールまたはスプリングテンパーステンレス鋼等の弾性ま
たは超弾性の材料から成り、拡張した直径を有する非拘束構成を有する場合がある。自己
展開式メッシュ構造１２２２ｂは、送達シース９１を収縮させて束縛力を除去することに
よって展開することができる。自己展開式メッシュ構造１２２２ｂは、ワイヤ１０４を引
っ張ることにより促進される送達シース中への収縮により圧縮されすることができる。長
尺状シャフトの遠位端が中心を外れて動脈内に配置された場合に、メッシュ構造１２２２
ｂが、その表面上に実質的に均等に移動される壁並置力（wall apposition force）によ
って動脈中で中心に位置し続ける程度に、可撓接続をメッシュ構造１２２２ｂおよび長尺
状シャフト１６の遠位端の間に提供することによって、ワイヤ１０４はさらに有益になる
場合がある。
【００５１】
Ｃ．エネルギー送達要素のサイズおよび構成
　本明細書に提供される実施形態が、一つまたは複数のエネルギー送達要素２４と連結し
て用いられる場合があることは理解されよう。図１～図７を一緒に参照すると、例えば、
メッシュ構造２２と結合したエネルギー送達要素２４は、別々の要素であっても、メッシ
ュ構造２２と一体の部分であってもよい。一部の患者においては、エネルギー送達要素２
４を用いて、単一の損傷または腎動脈の前後軸線に沿って、円周方向および／もしくは軸
線方向に間隔が空いているあるパターンの複数の局所性損傷のいずれかをつくることが望
ましい場合がある。所望の長軸方向および／もしくは円周方向の寸法を有する単一の局所
性損傷、一つもしくは複数の完全に環状の損傷、共通の長軸方向位置にある複数の円周方
向に間隔が空いた局所性損傷、螺旋状の損傷、断続的螺旋状の損傷、全体的に直線的な損
傷、および／または腎動脈の軸線に平行な線に沿った、長軸方向に間隔が空いた複数の局
所性損傷が、その代わりにまたはそれに加えて、生成される場合がある。さらに別の実施
形態では、エネルギー送達要素２４は、他の様々な幾何学的形状またはパターンを有する
損傷を生成するために用いらる場合がある。
【００５２】
　エネルギー送達要素２４のサイズ、形状、および数に応じて、生成された損傷は、単一
の横断面で、腎動脈を囲むように円周方向に間隔が空いている場合があり、または、損傷
は長軸方向に間隔が空いている場合もある。具体的な実施形態では、腎神経叢に影響する
可能性を増加させるのに、各損傷が血管周径の少なくとも１０％に及ぶことが望ましい。
また、各損傷が外膜を貫通して腎神経叢に影響する程度にまで深いことが望ましい。しか
しながら、深すぎる損傷は非標的組織および組織構造（例えば、腎静脈）に干渉するリス
クがあるため、エネルギー処置の深さを制御することがまた望ましい。
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【００５３】
　ある実施形態では、エネルギー送達要素２４は、処置中、腎動脈に対して円周方向に再
配置される場合がある。この角度再配置は、例えば、メッシュ構造を圧縮し、ハンドルア
センブリ３４を介して治療デバイス１２の長尺状シャフト１６を回転させることによって
達成することができる。エネルギー送達要素２４の角度または円周方向の再配置に加え、
エネルギー送達要素２４は、所望により腎動脈の縦方向または長軸方向の面に沿って再配
置される場合もある。この長軸方向の再配置は、例えば、ハンドルアセンブリ３４を介し
て治療デバイス１２の長尺状シャフト１６を平行移動させることで達成することができ、
エネルギー送達要素２４の角度再配置の前に、後に、またはそれと同時に、起こる場合が
ある。長軸方向および角度の両方の次元におけるエネルギー送達要素２４の再配置によっ
て、エネルギー送達要素が、腎神経叢を処置するための第二の処置部位で、腎動脈内壁と
接触して配置される。次に、エネルギーがエネルギー送達要素２４を介して送達されて、
第二の局所性損傷がこの第二の処置部位に形成される場合がある。複数のエネルギー送達
要素２４がメッシュ構造と結合している実施形態の場合、初回の処置は２つ以上の損傷を
もたらすことができ、再配置によってさらなる損傷の形成が可能となる。１つまたは複数
のさらなる局所性損傷は、所望により、メッシュ構造２２のさらなる再配置を介して形成
され得る。
【００５４】
　ある実施形態では、メッシュ構造２２の再配置を介して形成される損傷は、最初の損傷
から円周方向および長軸方向に、それぞれ腎動脈の角度および縦方向の次元に関して、ず
れる。最初のエネルギー印加、およびそれに続く、エネルギー送達要素２４の任意の再配
置後の全てのエネルギー印加によって腎動脈に沿って形成される多層損傷パターンは、非
連続的な損傷を効果的に引き起こすことができる（すなわち、非連続的な損傷は、複数の
、長軸方向および角度に関して間隔が空いた処置部位から形成される）。腎臓の脱神経を
達成するには、多層損傷パターンが、血管の近位端または遠位端から見たときに、腎動脈
の周縁を少なくともほぼ一周して伸びていることが望ましい場合がある。すなわち、形成
された各損傷が周縁の弧を覆い、そして損傷のそれぞれが、血管の端から見たときに、隣
接する損傷と接するかまたは重なって、実質的に環状の損傷を形成する。事実上環状の損
傷の輪郭を示す損傷形成は、腎動脈の前後軸線と垂直の単一面に起こる。２つ以上のその
パターンの損傷がそのように形成される可能性があるが、全てが単一の垂直平面に存在し
ていなくてもよい複数の損傷によって、実質的に環状の損傷は輪郭を示される。実質的に
環状の損傷を構成する、形成された損傷の少なくとも１つは、他の損傷から軸線方向に間
隔が空いている。非限定例において、血管の端から見たときに、もたらされた損傷のパタ
ーンが血管の周縁を完全に包囲するように、各損傷が血管周径の少なくとも６分の１に沿
って伸びる弧にまたがるように、実質的に環状の損傷は腎動脈に沿って単螺旋パターンで
形成された６つの損傷を備えている場合がある。しかし、他の例では、実質的に環状の損
傷は異なる数の損傷を備えている可能性がある。
【００５５】
　一例では、図１３に示されるように、メッシュ構造１３２２（例えば、開口型または閉
口型の末端構造）は、リード１１０に連結された複数のエネルギー送達要素２４を腎動脈
内壁に対して半径方向に押すための、拡張可能な部材として機能する場合がある。示され
た実施形態では、リード１１０はメッシュ構造１３２２から分離されていてもよく、また
はリード１１０のねじれまたはもつれを防ぐためにメッシュ構造１３２２に緩く連結され
るか組み込まれていてもよい。具体的な実施形態では、腎動脈中でのエネルギー送達要素
２４の安定な接触を可能にするために、エネルギー送達要素２４は、リード１１６をメッ
シュの繊維５８に織り込むことによって、または図１４に示されるように、メッシュの編
目にリード１１６を通すことによって、メッシュ構造１４２２に連結されてもよい。エネ
ルギー送達要素２４は、外面１１８上に、またはメッシュ構造１４２２の間隙に配置され
る。外面１１８上へのエネルギー送達要素２４の配置は、所望の損傷パターンに関係する
場合がある。あるいは、図１５に示されるように、エネルギー送達要素２４は、メッシュ
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構造１５２２の繊維５８に直接連結される場合がある。エネルギー送達要素２４は、例え
ば、接着、または繊維５８を内部穴１２０に通すことによって、一つまたは複数の繊維５
８に連結される。
【００５６】
　別の実施形態では、エネルギー送達要素２４は、導電性のワイヤまたはケーブル、例え
ば、リボン電極の形態である場合がある。図１６に示すように、リボン電極１６２４はメ
ッシュ構造１６２２に巻きついていてもよく、またはメッシュ構造１６２２に織り込まれ
ている、あるいは連結されていてもよい。リボン電極１６２４は、エネルギー送達のため
の表面積を増加させることができる。例えば、リボン電極１６２４は、単回のエネルギー
印加で、螺旋状の損傷を形成することができる。従って、メッシュ構造１６２２は、単一
部位での単回のエネルギー印加によって、十分な腎臓の脱神経をもたらすことが可能であ
る。リボン電極１６２４は、形成されるべき所望の損傷に応じて、あらゆる様式でメッシ
ュ構造１６２２に巻きついていてもよい。例えば、リボン電極１６２４は、疎（loose-pi
tch）な螺旋を形成してもよく、または密（tight-pitch）な螺旋を形成してもよい。さら
に、巻きつきはメッシュ構造１６２２に対してきつくてもよく、その結果として、リボン
電極１６２４は全体的にメッシュ構造１６２２の輪郭をなぞるものとなる。他の実施形態
では、リボン電極１６２４の弛み部分は、内部空間に引き込まれて、非連続的な損傷を形
成させる場合がある。さらに、そのような配置では、腎動脈壁と接触していないリボン電
極１６２４の領域は、本明細書で提供されるエネルギー送達要素２４の冷却に寄与する場
合がある。あるいは、図１７に示されるように、リボン電極１６２４の部分１３０のみが
、血管組織と、導電性であってもよい。すなわち、リボン電極１６２４は、絶縁部分１３
１および絶縁材が除去された非絶縁部分１３０を備えている可能性がある。エネルギー送
達要素１６２４を形成する絶縁材除去部分１３０の配置および数は、形成されるべき所望
の損傷パターンに応じて選択することができる。
【００５７】
　上述の通り、一つまたは複数のエネルギー送達要素２４が、特定の損傷パターンを形成
するために、メッシュ構造２２に結合される場合がある。図１８に示すように、エネルギ
ー送達要素２４ａ、２４ｂ、および２４ｃが、メッシュ構造１８２２上に分布され得る。
軸線方向に隣接したエネルギー送達要素２４間の軸線方向距離（例えば、図１９の距離１
４０および１４２）は、個々のエネルギー送達要素２４によって腎動脈壁５５に形成され
た損傷の縁が重なっているかまたは重なっていないように、選択される場合がある。軸線
方向距離１４０または１４２の一方または両方は、約２ｍｍ～約１ｃｍである場合がある
。特定の実施形態では、軸線方向距離１４０または１４２は、約２ｍｍ～約５ｍｍの範囲
である場合がある。別の代表的な実施形態では、軸線方向に隣接したエネルギー送達要素
２４は、約３０ｍｍ間隔が空いている場合がある。別の代表的な実施形態では、軸線方向
に隣接したエネルギー送達要素２４は、約１１ｍｍ間隔が空いている。さらに別の代表的
な実施形態では、軸線方向に隣接したエネルギー送達要素２４は、約１７．５ｍｍ間隔が
空いている。さらに、軸線方向距離１４０は、軸線方向距離１４２に、満たない、概ね等
しい、またはそれより大きい場合がある。
【００５８】
　一部の実施形態では、エネルギー送達要素２４は、互いに、長軸方向および円周方向の
両方においてずれている。例えば、図２０Ａはメッシュ構造２０２２Ａの端面図であるが
、図中において、要素２４ｃはエネルギー送達要素２４ａから角度１５０だけ円周方向に
ずれており、エネルギー送達要素２４ｂから角度１５２だけ円周方向にずれているような
配置で、エネルギー送達要素２４ａ～２４ｃがメッシュパターンに固定されている。図２
０Ｂは、全体的に円周方向に整列した配置で、エネルギー送達要素２４ａ、２４ｂ、およ
び２４ｃを示すメッシュ構造２０２２Ａの側面図である。図２０Ｃは、要素２４ｄ～２４
ｈが円周方向および軸線方向に互いにずれるように、螺旋状パターンでメッシュ構造２０
２２Ｂに固定されたエネルギー送達要素を有する、全体的に円柱状のメッシュ構造２０２
２Ｂの端面図である。図２０Ｄは、メッシュ構造２０２２Ｂの側面図である。エネルギー
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送達要素２４ｄ～２４ｈを介してエネルギーが腎動脈に印加されたとき、およそ螺旋状の
損傷パターンがそこに形成されるように、円周方向にずれた弧（circumferential offset
 arc）、または放射状同位角（corresponding radial angle）が選択される場合がある。
メッシュ構造２０２２Ｂ上に選択的に据え付けられるエネルギー送達要素２４の数および
配置に応じて、任意の所望の回転数を有する螺旋状の損傷パターンが、単回エネルギー印
加のみを用いて治療デバイス１２によって形成され得る。他の実施形態では、エネルギー
送達要素２４は互いに対し種々の異なる配置を有する場合がある（例えば、直線状、断続
的な螺旋、連続的な螺旋）。
【００５９】
　前述のように、エネルギー送達要素２４は、作動中に腎動脈の内壁と接触する寸法と構
成にされる。例えば、図１および２を再び参照すると、エネルギー送達要素２４は、エネ
ルギー発生機２６（図１）から血管壁へＲＦエネルギーの電界を印加する寸法と構成にさ
れた電極の形をとる場合がある。エネルギー送達要素２４は、単極（monopolar or unipo
lar）モードで作動する場合がある。この配置では、例えば、不関電極または中性極とも
称される、外部分散電極（例えば、図１および２における外部分散電極３８）によって、
印加されたＲＦ電界のための復路が設けられる。ＲＦ電界エネルギーの単極印加は、電極
２４の近くで、抵抗によって（ohmically or resistively）組織を加熱する働きを持つ。
ＲＦ電界の印加によって、組織が熱損傷される。処置の目的は、標的神経線維において、
神経調節（例えば、壊死、熱変質または熱焼灼）を熱によって誘導することである。熱傷
は血管壁に損傷を形成する。あるいは、ＲＦ電界が、組織を熱損傷させない変動する強度
で送達されることによって、標的神経における神経調節が、神経シグナルの電気的調節に
より、達成され得る。
【００６０】
　エネルギー送達要素２４の作用表面積は、組織に対し密に接触して配置される場合があ
る要素２４のエネルギー伝達領域と定義される。エネルギー送達要素と血管壁の過度な接
触は、組織とエネルギー送達要素の接触部分で、またはその周りで、過度に高い温度を生
み出し、それによって、この接触部分で過剰な発熱を引き起こす場合がある。この過剰な
熱は、円周方向に過度に大きな損傷を形成する場合がある。これは、血管壁に望ましくな
い熱印加をもたらす場合もある。場合によって、過度の接触は、小さく浅い損傷をもたら
す場合もある。エネルギー送達要素と血管壁間の接触不足は、血管壁の表面上の加熱をも
たらし、それによって、過度に小さく（例えば、血管周長の１０％未満）および／または
過度に浅い損傷を形成する場合がある。
【００６１】
　エネルギー送達要素２４と血管内壁（例えば、図３～図５の腎動脈壁５５）との接触の
作用表面積（ＡＳＡ）は、腎神経叢ＲＰ中の標的神経線維に熱によって作用するための、
血管壁に渡る熱エネルギー場の発生の効率および制御に多大な影響を与える。エネルギー
送達要素の作用表面積（ＡＳＡ）は所望の寸法および深さの損傷を形成するのに重要であ
るが、エネルギー送達要素２４および電極４６の作用表面積（ＡＳＡ）と全表面積（ＴＳ
Ａ）の間の比も、また重要である。ＡＳＡ：ＴＳＡ比は、２通りに、損傷形成に影響する
。すなわち、（１）電界を介した抵抗加熱の程度、および（２）血流、または注射もしく
は注入された食塩水等の他の対流冷却要素の効果である。例えばＲＦ電界は、電界に曝さ
れた組織の抵抗加熱を介して、損傷形成を引き起こす。ＡＳＡ：ＴＳＡ比が高いほど（す
なわち、電極および組織間の接触が大きいほど）、抵抗加熱が大きくなり、例えば、形成
される損傷が大きくなる。以下でさらに詳しく論じられるように、電極の非接触部分（Ｔ
ＳＡ－ＡＳＡ）上の血液の流れは、電極の伝導冷却および対流冷却を提供することで、血
管壁と電極の間の接触部分から、過剰な熱エネルギーを運び去る。ＴＳＡに対するＡＳＡ
の比が高過ぎると（例えば、５０％超）、組織の抵抗加熱は侵襲性が高くなり過ぎる場合
があり、過剰な熱エネルギーが十分に取り除かれず、それによって、過剰な発熱が引き起
こされ、狭窄性損傷、血栓形成および望ましくない損傷サイズの可能性が高まる。ＴＳＡ
に対するＡＳＡの比が低過ぎると（例えば、１０％）、組織の抵抗加熱が少なくなり過ぎ
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ることにより、表面上の加熱およびより小さくより浅い損傷がもたらされる。代表的な実
施形態では、組織と接触しているエネルギー送達要素２４のＡＳＡは、以下のように表わ
すことができる。
　　　　　　　　０．２５　ＴＳＡ≦ＡＳＡ≦０．５０　ＴＳＡ
５０％超のＡＳＡ：ＴＳＡ比は、電力送達減少アルゴリズムで補正することによって、お
よび／または電極を血流に曝露することによる電極の対流冷却を用いることによって、過
剰な発熱をせずに、有効となり得る。以下でさらに論じられるように、電極冷却は、電極
上に、および血流中に、食塩水（例えば、室温の食塩水または冷却した食塩水）等の冷却
液を注射または注入することによって、達成することができる。
【００６２】
　ガイドカテーテルの所望の最大寸法、並びに腎動脈内腔それ自体の寸法および解剖学的
形態による臨床的理由から、電極エネルギー送達要素２４に対し、様々な寸法の制限が課
せられる場合がある。典型的に、エネルギー送達要素２４の最大外径（または非円形断面
の断面寸法）は、ハンドルアセンブリ３４より遠位の長尺状シャフト１６の長さに沿って
遭遇する最大直径である。前述のように、臨床的理由から、エネルギー送達要素２４の最
大外径（または断面寸法）は、長尺状シャフト１６が血管内経路１４を通過するのに通る
ガイドカテーテルの最大内径によって制限される。例えば、上に規定する通りに、８フレ
ンチのガイドカテーテル（およそ０．０９１インチすなわち２．３１ｍｍの内径を有する
）が、臨床的観点から、腎動脈にアクセスするのに用いられるべき最大の所望のカテーテ
ルであるとすると、エネルギー送達要素２４とガイドカテーテルの間の適正なクリアラン
ス公差（clearance tolerance）を考慮した上で、電極４６の最大直径は約０．０８５イ
ンチすなわち２．１６ｍｍに制限される。６フレンチのガイドカテーテルが８フレンチの
ガイドカテーテルの代わりに使用される場合、エネルギー送達要素２４の最大直径は、約
０．０７０インチすなわち１．７８ｍｍに制限される。５フレンチのガイドカテーテルが
使用される場合、エネルギー送達要素２４の最大直径は、約０．０５３インチすなわち１
．３５ｍｍに制限される。
【００６３】
　一実施形態では、エネルギー送達要素２４は円柱または球の形状を取る場合がある。こ
れらの制限および前記電力送達に関する考察に基づくと、エネルギー送達要素２４は、約
０．０４９～約０．０５１インチ（１．２４ｍｍ～１．３０ｍｍ）の外径を有する場合が
ある。エネルギー送達要素２４は、十分な冷却および損傷の寸法を提供するために、約０
．０２０インチすなわち０．５１ｍｍの最小外径を有する場合がある。一部の実施形態で
は、エネルギー送達要素２４は約１ｍｍ～約３ｍｍの長さを有する場合がある。エネルギ
ー送達要素２４が抵抗加熱要素である一部の実施形態では、エネルギー送達要素２４は、
約０．０４９～０．０５１インチ（１．２４ｍｍ～１．３０ｍｍ）の最大外径および約１
０ｍｍ～３０ｍｍの長さを有する。
【００６４】
　他の実施形態では、エネルギー送達要素２４の冷却は、不規則にまたは非対称的に成形
されたエネルギー送達要素を有することによって促進することができる。例えば、図２１
および２２を参照すると、メッシュ構造の繊維５８の間に配置されたエネルギー送達要素
２４は、腎動脈壁５５に接触させるよう構成された作用表面１７０と、非作用表面１７２
を有する場合がある。エネルギー送達要素２４は非対称であるため、非作用表面１７２は
作用表面１７０よりも大きい。図示された実施形態に示されるように、これは、球状突出
部１７４によるもの、または不規則な非作用表面１７２を形成する表面突出部１７８（例
えば、歯）によるものであり得る。電極エネルギー送達要素２４のより多くの表面積が冷
却血流に曝されるため、非作用表面はエネルギー送達要素２４の放熱部として働く。従っ
て、特定の実施形態では、エネルギー送達要素２４は、非作用表面１７２の表面積が作用
表面１７０の表面積より大きければどんな形状にも形成される場合がある。別の実施形態
では、リボン電極エネルギー送達要素２４は、非作用表面積が作用表面積より大きくなる
ように形成される場合がある。上述の通り、これは、ある量の弛みを巻きつきに形成し、
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リボン電極の部分を内部空間６０に引っ張ることによって達成することができる。あるい
は、リボン電極は、非対称的な領域を有するように形成される場合がある。
【００６５】
　メッシュ構造２２は、血液を介したエネルギー送達要素２４の冷却を促進するように変
更される場合もある。図２３は、メッシュ構造２３２２が、異なるメッシュ密度（例えば
、異なる編組ピッチ）の、軸線方向に整列した円筒部分を特徴とする実施形態を示してい
る。エネルギー送達要素を備えている部分１８０は、エネルギー送達要素２４を含まない
部分１８２と交互に現れる。部分１８０は、エネルギー送達要素２４を含まない部分１８
２と比較して、より開放的なメッシュを有する。この配置は、エネルギー送達要素２４を
取り巻く、より開放的なメッシュの中または周辺における血流を勢いづけることができる
。一実施形態では、交互に現れる部分１８０および１８２は、メッシュ構造２３２２が形
成されるにつれて編組ピッチを変えながら、単一構造の部分として編組される場合がある
。
【００６６】
　図２４は、エネルギー送達要素２４を囲んでいる相対的に開放的なメッシュの領域１８
４、およびメッシュ構造２４２２の残りの部分におけるより密なメッシュ１８６を有する
メッシュ構造２４２２を備えている別の実施形態を示している。そのようなメッシュ構造
２４２２は、編組ピッチを変えることによって、または領域１８４および１８６をレーザ
ー切断することによって、形成することができる。さらに、単一のメッシュ構造２４２２
が、必要に応じて、それぞれ異なるメッシュピッチを有する２、３、またはそれ以上の領
域を備えている場合があることは理解されるべきである。
【００６７】
　ある実施形態において、メッシュ構造２２は、導電性材料で形成されていてもよい。図
２５を参照すると、例えば、ワイヤリード１９０は、エネルギー発生装置２６および伝導
性のメッシュ構造２５２２を接続していてもよい。メッシュ構造２５２２は、腎動脈内壁
に接触し、エネルギー送達要素２４として機能する、接触領域１９２を形成する。メッシ
ュ構造２５２２の形状に応じて、接触領域１９２は、腎動脈壁に接触するように拡張する
メッシュ構造２５２２の部分に対応する、幅１９４のバンドを形成してもよい。この構成
において、メッシュ構造２５２２は、円周方向の損傷の形成が可能である。損傷は、より
管状または樽形状のメッシュ構造２５２２においては、より幅広くなり得、より球形のメ
ッシュ構造２５２２においては、より狭くなり得る。従って、エネルギー送達要素２４を
介して印加される電力の強度および各患者の特定の状況に応じて、接触領域が所望の広さ
または狭さになるように、メッシュ構造２５２２を設計することができる。ある実施形態
において、接触バンドは、少なくとも１ｍｍ、２ｍｍ、３ｍｍ、４ｍｍ、５ｍｍ、または
１０ｍｍの、幅１９４を有する。
【００６８】
　他の実施形態において、導電性のメッシュ構造２２は、少なくとも部分的に絶縁されて
いる。例えば、繊維５８は、電気絶縁材料で覆われた金属ワイヤであってもよく、絶縁材
料の一部を削り取って、１つまたは複数のエネルギー送達要素２４を露出させてもよい。
エネルギー送達要素２４は、いかなる大きさ、形状、または数であってもよく、本明細書
に記載される通り、互いに相対的に配置されてもよい。例えば、メッシュ構造２２の長さ
に沿って、１つまたは複数の円周方向のバンドを設けてもよい。バンドは、メッシュ構造
２２から、所望の量の絶縁材料を除去することにより、所望の幅に形成することができる
。あるいは、個々の扇型部分もしくは四分円（メッシュ構造２２の外部および／または内
部部分上の）または選択されたフィラメントの絶縁材を除去してもよい。種々の方法によ
り絶縁材を繊維５８から除去して、伝導性のエネルギー送達要素２４として機能する、露
出した部分を作成することができる。例えば、絶縁材を、熱放射源、例えばレーザーによ
り、削り取るかまたは切除してもよい。さらに、レーザー切除後（遮蔽されていない部分
の）に、絶縁を維持することが意図されるメッシュ構造２２の選択された部分を遮蔽する
ことにより、エネルギー送達要素を形成してもよい。
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【００６９】
　図２６に示す通り、メッシュ構造２６２２自体は、絶縁された導電性材料から形成する
ことができる。そのような実施形態において、絶縁材の選択的除去により、導電性材料を
露出するように形成された、いずれの個々のエネルギー送達要素２４も、メッシュ構造２
６２２上の他のエネルギー送達要素２４に、電気的に接続されていてもよい。メッシュ構
造２４上の空間的に離れた位置が、電気的に互いに接続されているように、メッシュ構造
２６２２の導電性繊維２６５８（例えば、編まれた）を形成してもよい。そのような配置
において、電気的に独立したエネルギー送達要素２４（すなわち、別々に作動させ、操作
することができる）を得るために、付加的なメッシュ構造２２が、治療デバイスに結合し
ていてもよい。例えば、図２７に示す通り、メッシュ構造２７２２ａおよび２７２２ｂそ
れぞれには、それぞれのエネルギー送達要素２４ａおよび２４ｂが含まれる。メッシュ構
造２７２２ａの近位端４２ａおよびメッシュ構造２２ｂの遠位端４４ｂは、２つの構造を
電気的に絶縁する連結部分１９８を介して、連結されてもよい。エネルギー送達要素２４
ａは、ワイヤリード１９０ａに、エネルギー送達要素２４ｂは別のワイヤリード１９０（
ｂ）に、連結されていてもよい。ワイヤリード１９０ａまたは１９０ｂに独立して電力を
供給することにより、エネルギー送達要素２４ａおよび２４ｂは、別々に作動させること
ができる。示される通り、メッシュ構造２７２２ａおよび２７２２ｂを、ガイドワイヤ６
６とともに使用することもできる。そのような実施形態において、連結部分１９８は、ガ
イドワイヤを受け入れる大きさにされた内部通路を含んでもよく、およびメッシュ構造２
７２２ａの遠位端４４ａはまた、ガイドワイヤ６６の通過を可能にする開口部１９９を備
えていてもよい。
【００７０】
　メッシュ構造２２は、拡張時に種々の形状をとり、動脈の表面接触およびメッシュ構造
２２周囲の冷却液の流れを制御することができる。例えば、図２８は、長尺状のシャフト
１６の長軸方向の軸線から径方向に延びているメッシュ突起部２８８１を有する、拡張し
たメッシュ構造２８２２を示す。複数のメッシュ突起部２８８１はメッシュ構造２８２２
の外周の周りに配置され、電極２４まで続きかつその間を冷却液が流れることを可能にす
る円錐状のメッシュ突起部を含んでもよく、または１つまたは複数の環状の環または形状
を含んでもよい。同様に図２９は、一般的に円柱状のメッシュ体内部に形成されかつそこ
から外向きに突出する、空間を置いて配置された複数の環状のメッシュリブ２９８１を有
する、拡張したメッシュ構造２９２２を示す。メッシュリブ２９８１は、腎動脈壁と接触
し、それでもなおメッシュ構造２９２２内部および周囲の血液または他の液体の流れを可
能するための、最外側円周方向のポイントに取り付けられたエネルギー送達要素２４を含
み得る。メッシュポイント２８８１およびメッシュリブ２９８１の形状は、一般的に円柱
状のメッシュ体中に熱固定することができる。例示される実施形態において、メッシュ構
造２８２２、２９２２はさらに、ガイドワイヤ６６の通過を可能にする末梢部の開口部２
８９９、２９９９をさらに備えている。
【００７１】
　あるいは、電気的に絶縁されたエネルギー送達要素２４を、単一のメッシュ構造２２上
に形成してもよい。例えば、図３０は、非導電性材料のセクション２００により分離され
た、絶縁された導電性材料２０２および２０４のセクションから形成された、メッシュ構
造３０２２の部分斜視図である。セクション２０２およびセクション２０４は互いに電気
的に絶縁されており、従って、それぞれ電気的に絶縁されたエネルギー送達要素２４を担
持し得、それらはいかなる絶縁材料を除去することによっても、所望の大きさ、形状、お
よび数のエネルギー送達要素２４を作成することができる。セクション２００、２０２、
および２０４は、接着または他の好適な技術により、連結されていてもよい。
【００７２】
　図３１を参照すると、長軸方向の繊維２０６（例えば、メッシュ構造３１２２の長さに
沿って軸線方向に伸びている）が導電性であり、円周方向の線維２０８が非導電性である
、メッシュ構造３１２２の編まれた構成が示される。構造の編まれた性質により、円周方
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向の線維が非導電性であるため、長軸方向の線維は互いに電気的に絶縁されていることも
ある。あるいは、図３２に示す通り、円周方向の繊維２１０を有するメッシュ構造３２２
２は導電性であってもよく、一方長軸方向の繊維２１２は非導電性である。両方の実施形
態において、導電性繊維（例えば、２０６、２１０）は、絶縁ポリマーで覆われていても
よい。互いに電気的に絶縁された複数のエネルギー送達要素２４は、導電性繊維から絶縁
ポリマーを削り取ることにより、作成してもよい。特定の実施形態において、導電性繊維
を覆う絶縁ポリマーは、非導電性の繊維と比較して、より低い溶融温度を有し得る。導電
性繊維上の所望の場所から、絶縁材料を溶かすのに丁度十分な熱を印加することにより、
非導電性繊維の統合性を損うことなく、エネルギー送達要素２４を作成することができる
。より詳細には、経度方向の繊維２１０から絶縁材料を削り取るか、または単に絶縁され
ていない導電性繊維をメッシュ構造３２２２中に編み込むかのどちらかによって、エネル
ギー送達要素２４を、円周方向のバンド中に形成することができる。
【００７３】
Ｄ．エネルギー送達要素を介して組織にエネルギーを印加する
　再度図１を参照すると、エネルギー発生装置２６は、継続的またはパルスのＲＦ電界を
、エネルギー送達要素２４に供給することができる。継続的なＲＦエネルギーの送達が望
ましいが、パルスでのＲＦエネルギーの印加は、相対的により高い瞬間的な電力の印加（
例えば、より高い電力）、より長いまたはより短い合計持続時間、および／またはより制
御された血管内の腎臓の神経調節治療を可能にし得る。パルスのエネルギーは、より小さ
なエネルギー送達要素２４の使用をも可能にし得る。
【００７４】
　上述の通り、エネルギー送達は、エネルギー送達要素２４中または上、メッシュ構造２
２、および／または遠位部２０上の隣接した領域中／上に組み込まれ得る、１つまたは複
数のセンサ、例えば、温度センサ（例えば、熱電対、サーミスタ等）、インピーダンスセ
ンサ、圧力センサ、光センサ、流量センサ、化学センサ等により収集されたデータを介し
て、制御およびモニターすることができる。センサが治療部位で組織と接触しているかど
うか、および／または血流に面しているかどうかを特定する方法で、センサを、エネルギ
ー送達要素２４中に組み込むことができる。血流に面する側から血管壁に接触している側
までの、電極に渡る温度の勾配は、例えば、最大約１５℃（白金－イリジウム電極におい
ては）であるため、組織および血流と相対的に、温度センサの配置を特定する能力は重要
である。金の電極を備えている別の実施形態においては、この温度勾配は、例えば、約１
～２℃であってもよい。さらなる実施形態において、温度勾配は、少なくとも部分的に、
電極構成／材料によって変化し得る。他の検出データ（例えば、流量、圧力、インピーダ
ンス等）における、電極に渡る著しい勾配もまた、予想される。
【００７５】
　センサは、例えば、電力およびエネルギー送達の間、治療部位において、血管壁に接触
するエネルギー送達要素２４の側面上または近辺に組み込んでもよく、またはエネルギー
送達の間血流に面する、エネルギー送達要素２４の反対側の側面上に組みこんでもよく、
および／またはエネルギー送達要素２４のある特定の領域内（例えば、末梢部、近位、四
半部等）に組み込んでもよい。いくつかの実施形態においては、複数のセンサを、エネル
ギー送達要素２４またはメッシュ構造２２に沿った、および／または血流と相対的な複数
の位置に備えてもよい。例えば、複数の円周方向および／または長軸方向に間隔を置いて
センサを設置してもよい。１実施形態において、第１のセンサは治療の間、血管壁に面し
ていてもよく、第２のセンサは血流に面していてもよい。
【００７６】
　追加的または選択的に、種々のマイクロセンサを使用して、エネルギー送達要素２４、
血管壁および／またはエネルギー送達要素２４を横切って流れる血流に対応するデータを
得てもよい。例えば、多数のマイクロ熱電対および／またはインピーダンスセンサを実施
して、エネルギー送達要素２４または治療デバイスの他の部分に伴うデータを得てもよい
。エネルギー送達の前、同時、もしくは後に、または、適用可能な場合はエネルギーのパ



(32) JP 2013-544565 A 2013.12.19

10

20

30

40

50

ルスの間に、センサのデータを得るかもしくはモニターしてもよい。モニターされたデー
タは、治療をより良く制御するため、例えば、治療を継続するか中止するかどうかを決定
するために、フィードバック・ループで使用することもでき、増加したもしくは減少した
電力の、またはより長いかもしくはより短い治療継続時間の、制御された送達を促進する
ことができる。
【００７７】
Ｅ．エネルギー送達要素周囲の血流
　非標的組織は、過剰な熱エネルギーを運び去る伝導性および／または対流性のヒートシ
ンクとして機能する、それぞれの腎動脈内部の血流により保護され得る。例えば、血流は
、長尺状のシャフト１６、メッシュ構造２２、およびそれが備えるエネルギー送達要素２
４によって遮断されないため、それぞれの腎動脈中の本来の血液循環は、非標的組織およ
びエネルギー送達要素から、過剰な熱エネルギーを除去する機能を果たす。血流による過
剰な熱エネルギーの除去は、より低い表面温度でのより高い電力の治療をも可能にし、そ
の際、熱エネルギーは電極および非標的組織から除去されるため、より多くの電力が標的
組織へ送達され得る。このようにして、血管内で送達される熱エネルギーは、血管壁に近
接して位置する標的神経線維を加熱して、標的神経線維を調節し、一方それぞれの腎動脈
内の血流は、血管壁の非標的組織を過剰なまたは望ましくない熱傷から保護する。
【００７８】
　エネルギー送達要素２４を横切る、付加的な本来の血流を誘導することにより、冷却を
強化することが望ましいこともある。例えば、臨床医は、様々な技術および／またはテク
ノロジーを実施して、腎動脈を通る、またはエネルギー送達要素２４自体に対する灌流を
増加することができる。これらの技術には、上流の脈管体、例えば大動脈の内部、または
腎動脈の一部の内部に、部分的な閉塞要素（例えば、バルーン）を配置することにより、
エネルギー送達要素を横切る血流を改善することが含まれる。
【００７９】
　例えば、図３３は、腎動脈における、仮定上の血流を示す。血流（Ｆ）は、層状である
、すなわち流速の勾配を示す、と考えられる。動脈の中心に最も近い領域、例えば、領域
２１４において、血流速度Ｆは、腎動脈壁５５により近い領域、例えば、領域２１５と比
べて、より速い可能性がある。従って、エネルギー送達要素２４の位置に最も近い血流Ｆ
は、比較的遅い。エネルギー送達要素２４の冷却は血流に媒介されるため、エネルギー送
達要素２４の周囲を流れる血流が比較的より速くなるように、腎動脈中の血流Ｆを方向転
換することにより、冷却の改善が達成される。
【００８０】
　図３４は、液体方向転換要素２２０が、腎動脈のおおよそ中心に配置される、実施形態
を示す。従って、より速い血液の流れを備えている、矢印２１６で表される血液の流れは
、エネルギー送達要素２４に向かって方向転換される。液体方向転換要素は、メッシュ構
造３４２２上のエネルギー送達要素に向かう血流を促進するように配置される、いかなる
生体適合性材料、例えばＰＥＴであってもよい。
【００８１】
　図３５に示す通り、液体方向転換要素２２０は、一般的に長尺状のシャフト１６の軸線
２２２に沿って、長尺状のシャフト１６の遠位端領域２０から伸長していてもよい。ガイ
ドワイヤ６６が使用される実施形態において、液体方向転換要素２２０は、ガイドワイヤ
６６を受け入れるような大きさおよび形状にされた一体式の通路２２４を含んでもよい。
さらに、いくつかの実施形態において、液体方向転換要素２２０の軸線方向の長さ２２６
は、拡張態様におけるメッシュ構造３４２２の軸線方向の長さ８０の、少なくとも２５％
、少なくとも５０％、または少なくとも７５％であってもよい。いずれの場合も、方向転
換された血流を最大化するために、液体方向転換要素２２０は、エネルギー送達要素２４
（例えば、２４ａまたは２４ｂ）を通りかつ軸線２２２と直角である想像上の軸線２３０
が、液体方向転換要素２２０と交差するように、メッシュ構造３４２２中に、少なくとも
十分な距離伸長していてもよい。液体方向転換要素２２０の直径２２８は、その拡張して
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いない状態においては、一般的にメッシュ構造３４２２の挿入、再配置、および除去に適
合するように、ならびにその拡張した状態においては、腎動脈壁により近い領域、例えば
、図３３の領域２１５に向かって血流を方向転換するように構成されるように、拡張可能
であってもよい。図３６に示す通り、収縮構成において、メッシュ構造３４２２は、液体
方向転換要素２２０の形状に適合し得る。直径２２８は、長尺状のシャフトの直径６１よ
り、わずかにより大きいか、約同等か、またはそれ未満であってもよい。１実施形態にお
いて、直径２２８は、約２ｍｍ未満であってもよい。
【００８２】
　図３７に示す通り、液体方向転換要素２２１は、表面機構２４０、例えば、メッシュ構
造３７２２上のエネルギー送達要素２４を通過する血流を増加するための、流体力学的な
機構を含んでもよい。表面機構２４０は、液体方向転換要素２２０の表面に形成される、
ひれ状部、溝、チャネル、または施条を含んでもよい。
【００８３】
　図３８は、液体方向転換要素２２３が、連続気泡発泡体などの、圧縮性材料から形成さ
れる実施形態を示す。液体方向転換要素２２３内部の孔２４２は、液体方向転換要素２２
３に血液が入ることを可能にし、腎動脈内部でのその拡張を促進する。しかしながら、液
体方向転換要素２２３は、より薄型に圧縮することができるため、その拡張性は治療デバ
イスの挿入および／または除去に支障をきたさない可能性がある。この様に、液体方向転
換要素２２３を、長尺状のシャフトの直径６１よりも相対的に大きい、拡張した直径を有
するように構成してもよい。あるいは、液体方向転換要素２２３は、図３９に示す通り、
可膨張性のバルーン、または拡張可能なメッシュの形状であってもよい。図３９において
、液体方向転換要素２２５は、メッシュ構造３９２２と比較して、より高密度のメッシュ
で形成されていてもよい。
【００８４】
　アンブレラ型またはパラシュート型のメッシュ構造２２とともに、液体方向転換要素を
使用してもよい。例えば、図４０に示す通り、メッシュ構造４０２２の近位端４２は、軸
線方向に分離され、ワイヤ２６２を介して長尺状のシャフト１６に結合されていてもよい
。液体方向転換要素２２７（例えば、固体、発泡体、または拡張可能なメッシュ）を、エ
ネルギー送達要素２４に向かって血流２６４を方向転換するように、ワイヤ２６２に沿っ
て配置してもよい。
【００８５】
　さらに、選択肢として、血流をヒートシンクとして受動的に利用するために、能動冷却
を提供して、過剰な熱エネルギーを除去し、非標的組織を保護してもよい。例えば、熱流
体注入液を、血管中に注射、注入するか、または何らかの形でオープンサーキットシステ
ムにおいて送達してもよい。能動冷却に使用する熱流体注入液は、例えば、（室温の、ま
たは冷却した）生理食塩水、またはいくつかの他の生体適合性流体を含んでもよい。熱流
体注入液は、例えば、１つまたは複数の注入管腔および／またはポート経由で、治療デバ
イス１２を介して導入してもよい。血流に導入する際、例えば、エネルギー送達要素２４
から上流の位置において、または保護を必要とする組織に相対する他の位置において、ガ
イドカテーテルを介して、熱流体注入液を導入してもよい。特定の実施形態においては、
フィラメント５８およびエネルギー送達要素２４周辺の間の間隙を貫流させるように、流
体注入液を、内部空間６０中に、管腔を介して注入する。例えば、治療部位の近くでの熱
流体注入液の送達（オープン・サーキット・システムおよび／またはクローズド・サーキ
ット・システムを介して）は、増加した／より高い電力の治療の適用を可能にし、エネル
ギー送達の間、血管壁においてより低い温度の維持を可能にし、より深いかまたはより大
きな損傷の形成を促進し、治療時間の減少を促進し、より小さな電極サイズの使用を可能
にし、またはこれらの組み合わせを可能にすることができる。
【００８６】
　従って、治療デバイス１２は、オープン・サーキット冷却システムのための機構、例え
ば、注入液源およびポンプ機構（例えば、手動の注射またはモーター付きのポンプ）と流
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体連通する管腔を含んでもよく、該ポンプ機構は、エネルギー送達の間、生理食塩水また
は患者の外側からのいくつかの他の生体適合性熱流体注入液を、長尺状のシャフト１６を
介し、エネルギー送達要素２４に向かって患者の血流中に注射または注入するためのもの
である。さらに、長尺状のシャフト１６の遠位端領域２０は、治療部位で生理食塩水を直
接注射または注入するための、１つまたは複数のポートを含んでもよい。
【００８７】
ＩＩＩ．システムの使用
Ａ．治療デバイスの血管内送達、屈曲および配置
　前述の通り、本明細書に記載される治療デバイスの実施形態のうちのいずれの１つも、
オーバザワイヤ（「ＯＴＷ」）または急速交換（「ＲＸ」）技術を使用して、実行するこ
とができる。この様式において実行される場合、長尺状のシャフト１６は、ガイドワイヤ
を通過させる通路または管腔を備えている。あるいは、本明細書に記載される治療デバイ
スのいずれの１つも、従来のガイドカテーテルまたは予め湾曲された腎臓ガイドカテーテ
ル（例えば、図８に示す通り）を使用して展開することができる。ガイドカテーテルを使
用する場合は、従来の技術を使用して、大腿動脈を露出させ、大腿三角の付け根でカニュ
ーレを挿入する。１つのアプローチにおいては、アクセス部位を通してガイドワイヤを挿
入し、画像ガイダンスを使用して、腸骨動脈および大動脈中へ、ならびに左腎動脈または
右腎動脈のうちのどちらか中へ、大腿動脈を介して通過させることができる。ガイドカテ
ーテルは、ガイドワイヤを通過して、アクセスされる腎動脈中へ入ることができる。次い
でガイドワイヤを除去することができる。あるいは、ガイドワイヤを使用する代わりに、
腎動脈にアクセスするために特別に成形し構成した腎臓ガイドカテーテルを使用すること
もできる。さらなる選択肢としては、血管造影ガイダンスを使用して、ガイドカテーテル
を必要とすることなく、治療デバイスを大腿動脈から腎動脈へ送ることもできる。
【００８８】
　ガイドカテーテルを使用する場合、少なくとも３つの送達アプローチを実施し得る。１
つのアプローチにおいて、前述の送達技術のうちの１つまたは複数を使用して、ガイドカ
テーテルを、腎動脈の入口に対して丁度遠位にある腎動脈内に配置することができる。次
いで治療デバイスを、ガイドカテーテルを介して腎動脈中に送る。治療デバイスが腎動脈
内に適切に配置されたら、ガイドカテーテルを腎動脈から、腹部大動脈中へと後退させる
。このアプローチにおいて、ガイドカテーテルは、治療デバイスが通過できる寸法および
構成にされるべきである。例えば、６フレンチガイドカテーテルを使用してもよい。
【００８９】
　第２のアプローチにおいては、第１ガイドカテーテルを腎動脈の入口に配置する（ガイ
ドワイヤ有りまたは無しで）。第２ガイドカテーテル（送達シースとも呼ばれる）を第１
ガイドカテーテル（ガイドワイヤ有りまたは無しで）を介して、腎動脈中へ通過させる。
次いで治療デバイスを、第２ガイドカテーテルを介して腎動脈中へ送る。治療デバイスが
適切に腎動脈内に配置されたら、第１ガイドカテーテルを腎動脈の入口に残して、第２ガ
イドカテーテルを後退させる。このアプローチにおいて、第１および第２ガイドカテーテ
ルは、第２ガイドカテーテルが第１ガイドカテーテル内を通過できる寸法および構成にさ
れるべきである。（すなわち、第１ガイドカテーテルの内径は、第２ガイドカテーテルの
外径よりも大きくあるべきである）。例えば、第１ガイドカテーテルとして８フレンチガ
イドカテーテルを使用し、第２ガイドカテーテルとして５フレンチガイドカテーテルを使
用してもよい。
【００９０】
　第３のアプローチにおいては、腎臓のガイドカテーテルを、腎動脈の入口の丁度近位に
ある、腹部大動脈内部に配置してもよい。本明細書に記載される治療デバイスのうちのい
ずれをも、ガイドカテーテルを介して、アクセスされる腎動脈中へ通過させることができ
る。長尺状のシャフトは、ハンドルアセンブリ３４を介して長尺状のシャフト１６に印加
される力に応じて、ガイドカテーテルを介した非侵襲的な通過を実現する。
【００９１】
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Ｂ．印加エネルギーの制御
　標的組織に治療を実施するための、本明細書に開示される治療において、制御された方
法で、エネルギーを標的の神経構造へ送達することは有益であり得る。制御されたエネル
ギー送達は、熱治療の区域を腎筋膜まで拡張することを可能にすると同時に、血管壁に対
する望まれないエネルギー送達または熱効果を減少させる。制御されたエネルギー送達は
、より一貫した、予測可能な、かつ効率的な全体的治療をももたらし得る。従って、前述
の通り、エネルギー発生装置２６は、エネルギー送達デバイス２４への電力およびエネル
ギーの送達を制御するための、アルゴリズム３０を実施するための指示（図１を参照）を
有するメモリを備えている、プロセッサ・ベースの制御を含んでもよい。アルゴリズム３
０は、その代表的な実施形態を図４１に示す通り、エネルギー発生装置２６に連結された
プロセッサにより実行される従来のコンピュータープログラムとして、実施することがで
きる。臨床医は、段階的な指示を使用して、アルゴリズム３０を手動で使用することもで
きる。
【００９２】
　アルゴリズムに従ってモニターされる作動パラメータには、例えば、温度、時間、イン
ピーダンス、電力、流速、体積流量、血圧、心拍数等が含まれ得る。温度の離散値は、電
力またはエネルギー送達における変化を引き起こすために使用され得る。例えば、高い温
度値（例えば、８５℃）は、血栓症のリスクの増加などを示し得、その場合は、標的また
は非標的組織への望まれない熱効果を防止するために、アルゴリズムは、電力およびエネ
ルギー送達を減少させるかまたは停止させることもある。非標的組織への望まれない熱変
質を防止するために、追加的または選択的に時間を使用することもできる。各治療におい
て、電力の無期限の送達を防止するために、定められた時間（例えば、２分間）を確認す
る。
【００９３】
　インピーダンスは、組織変化を測定するために使用することができる。インピーダンス
は治療部位の電気特性を示す。熱インダクタンスに因る実施形態において、電界を治療部
位に印加する際、組織の電流の流れに対する抵抗性が低下するにつれ、インピーダンスは
減少する。過剰なエネルギーが印加されると、電極近辺で組織の乾燥または凝固が発生し
得る。治療部位の組織が乾燥するかまたは含水量が減少すると、組織の導電性は低くなり
、検出されるインピーダンスの全体的な増加をもたらす。高インピーダンス凝塊が電極表
面に形成されると、覆われた領域はある程度絶縁され、作用表面積は事実上減少する。イ
ンピーダンスは、電極表面積に対して反比例する。従って、電極の一部を絶縁し作用表面
積を減少させることは、インピーダンスの増加をもたらし得る。組織インピーダンスの増
加は、標的または非標的組織に対する望まれない熱変質を示唆または予測し得る。他の実
施形態においては、インピーダンス値を使用して、エネルギー送達要素２４と組織との接
触を評価することができる。単一の電極構成においては、比較的高く、安定したインピー
ダンス値は、良好な接触を示し得る。多数の電極構成においては、両電極上の比較的高く
、安定したインピーダンス値、および比較的小さく、安定したインピーダンス値間の差が
、組織との良好な接触を示唆し得る。従って、インピーダンス情報を、下流モニターに提
供することができ、それが今度は、エネルギー送達要素２４の、組織との接触の質に関連
する徴候を、臨床医に提供し得る。電力は、治療の送達の制御をモニターする上で、追加
的または選択的に、有効なパラメータである。電力は、電圧および電流の関数である。ア
ルゴリズムは、電圧および／または電流を調整し、所望の電力を達成することができる。
【００９４】
　前述のパラメータ（例えば、変化率）の導関数はまた、電力またはエネルギー送達にお
ける変化を引き起こすために使用することもできる。例えば、温度の急激な上昇が検知さ
れる事象において、電力出力が減少するような、温度の変化率がモニターされ得る。同様
に、インピーダンスの急激な上昇が検知される事象において、電力出力が減少するような
、インピーダンスの変化率がモニターされ得る。
【００９５】
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　図４１に示す通り、臨床医が治療を開始する際、（例えば、フットペダルを介して）、
制御アルゴリズム３０には、電力出力を第１電力レベルＰ1（例えば、５ワット）まで、
第１期間ｔ1（例えば、１５秒）に渡って徐々に調整するという、発生装置２６に対する
指示が含まれる。第１期間の間の電力増加は、一般的に直線的である。結果として、発生
装置２６は、一般的にＰ1／ｔ1の一定の比率で、電力出力を増加させる。あるいは、電力
増加は、変化する増加率を有する、非直線的（例えば、指数関数的または放物線状）なも
のであってもよい。一旦Ｐ1およびｔ1が達成されると、新たな時間ｔ2までの所定の期間
ｔ2－ｔ1（例えば、３秒）の間、アルゴリズムはＰ1で保たれ得る。ｔ2において、所定の
時間、ｔ3－ｔ2（例えば、１秒）に渡って、電力をＰ2まで、所定の増加量（例えば、１
ワット）増加させる。所定の期間に渡る、約１ワットの所定の増分におけるこの電力勾配
は、最大電力ＰMAXが達成されるかまたは他のいくつかの条件が満たされるまで継続され
得る。一実施形態において、ＰMAXは８ワットである。別の実施形態において、ＰMAXは１
０ワットである。所望により、最大電力ＰMAXで、所望の期間または最長の所望の全治療
時間まで（例えば、最長約１２０秒まで）、電力を維持してもよい。
【００９６】
　図４１において、アルゴリズム３０は、例示的に電力制御アルゴリズムを備えている。
しかしながら、アルゴリズム３０は、代替として、温度制御アルゴリズムを含んでもよい
ということが理解されるべきである。例えば、所望の温度（または複数の温度）が、所望
の持続時間（複数の持続期間）得られるまで、電力を徐々に増加させてもよい。別の実施
形態において、電力制御および温度制御アルゴリズムの組み合わせが提供されてもよい。
さらなる実施形態において、アルゴリズム３０は、付加的な特徴を含んでもよく、および
／または異なるパラメータを有してもよい。
【００９７】
　上述の通り、アルゴリズム３０には、ある特定の作動パラメータ（例えば、温度、時間
、インピーダンス、電力、流速、体積流量、血圧、心拍数等）をモニターすることが含ま
れる。作動パラメータは、継続的または定期的にモニターしてもよい。アルゴリズム３０
は、所定のパラメータに対するモニターされるパラメータを確認し、パラメータ個々また
は組み合わせにおいて、所定のパラメータプロファイルによって定められた範囲内である
かどうかを判断する。モニターされるパラメータが、所定のパラメータプロファイルによ
り定められた範囲内である場合、指示された電力出力で、治療を継続することができる。
モニターされるパラメータが、所定のパラメータプロファイルにより定められた範囲外で
ある場合、アルゴリズム３０はそれに応じて、指示された電力出力を調整する。例えば、
標的温度（例えば、６５℃）が達成された場合、電力送達は、全治療時間（例えば、１２
０秒）が満了するまで一定に保たれる。第１温度の閾値（例えば、７０℃）を達成するか
または超えた場合は、標的温度が達成されるまで、所定の増分（例えば、０．５ワット、
１．０ワット等）、電力を減少させる。第２の電力閾値（例えば、８５℃）を達成するか
または超え、それによって望まれない状態が示唆される場合、電力送達が中止されること
もある。システムは、ある特定の状態をオペレータに警告するための、種々の可聴および
可視警報を備えてもよい。
【００９８】
　以下は、アルゴリズム３０が、指示された電力出力を、調節および／または中止／中断
し得る事象の一覧であるが、全てを網羅するものではない：
（１）測定温度が、最大温度閾値（例えば、約７０～約８５℃）を超える。
（２）測定温度から得た平均温度が、平均温度閾値（例えば、約６５℃）を超える。
（３）測定温度の変化率が、変化率の閾値を超える。
（４）発生装置２６の出力は非ゼロであるが、一定期間に渡る温度上昇が最小の温度変化
閾値以下である。エネルギー送達要素２４および動脈壁間の接触不良が、そのような状態
の原因となり得る。
（５）測定インピーダンスが、インピーダンス閾値を超える（例えば、＞２０オーム、ま
たは＞５００オーム）。
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（６）測定インピーダンスが、相対的な閾値を超える（例えば、インピーダンスが開始値
またはベースライン値から減少し、次いでこのベースライン値以上に上昇する。）
（７）測定電力が電力閾値を超える（例えば、＞８ワットまたは＞１０ワット）。
（８）電力送達の測定持続時間が、時間閾値を超える（例えば、＞１２０秒）。
【００９９】
　前述のパラメータのリストは、例として提供されたに過ぎないということが理解される
べきである。他の実施形態において、アルゴリズム３０は、種々の異なるパラメータを含
み得る。例えば、異なる電極デザイン／構成は、作動パラメータの変化をもたらし得る。
【０１００】
　有利なことに、本発明の技術による腎臓の神経調節治療の間に送達される最大電力の大
きさは、例えば、心臓組織焼灼術を達成するための電気生理学的治療に使用される電力レ
ベル（例えば、約１５ワット超の電力レベル、例えば、約３０ワット超）と比べて、相対
的に低くてもよい（例えば、約１５ワット未満、例えば、約１０ワット未満または約８ワ
ット未満）。相対的に低い電力レベルを利用して、そのような腎臓の神経調節を達成する
ことができるため、電力送達の間、エネルギー送達要素および／または非標的組織を、所
望の温度以下（例えば、約５０℃以下、例えば、約４５℃以下）に保つために必要とされ
る血管内注入液の流量および／または全体積もまた、より高い電力レベルが使用される場
合、例えば、電気生理学的治療（例えば、約１５ワット以上の電力レベル）に必要とされ
るよりも、相対的により低くてもよい。能動冷却が使用される実施形態においては、血管
内注入液の流量および／または全体積の相対的な減少は、有利なことに、より高リスクの
患者群（例えば、心臓疾患、心不全、腎機能不全および／または真性糖尿病を有する患者
）における血管内注入液の使用を容易にし得る；高リスクの患者群における血管内注入液
の使用は、より高い電力レベル、従って相応してより高い注入液流量／体積が使用される
場合は禁忌である。
【０１０１】
　比較的大きなエネルギー送達要素２４（例えば、メッシュ構造が導電性であり、メッシ
ュ構造のすべてまたは大部分が絶縁されていない、図２５に示される実施形態など）を備
えている実施形態においては、本発明の技術による腎臓の神経調節治療の間、より大きな
電力が送達される。例えば、約３０Ｗ～４０Ｗの電力レベルは、広い領域に渡って電力を
拡散し得る、比較的大きなエネルギー送達要素に十分である。
【０１０２】
ＩＶ．開示される装置およびシステムの流通、輸送、および販売のためのプレパッケージ
キット
　図４２に示す通り、図１に示すシステム１０の１つまたは複数の構成要素は、顧客／臨
床オペレータへの便利な送達のためおよび顧客／臨床オペレータによる使用のために、キ
ット２７６中に一緒にパッケージすることができる。パッケージングに好適な構成要素に
は、治療デバイス１２、治療デバイス１２をエネルギー発生装置２６に接続するためのケ
ーブル２８、中性または分散電極３８、および／または１つまたは複数のガイドカテーテ
ル（例えば、腎臓ガイドカテーテル）が含まれる。ケーブル２８も、両構成要素が一緒に
パッケージされるように、治療デバイス１２に組み込んでもよい。各構成要素は、それ独
自の無菌パッケージ（滅菌を必要とする構成要素用に）を有してもよく、または構成要素
は、キットのパッケージ内に専用の滅菌区画を有してもよい。本キットはまた、技術的な
製品の特長、ならびにシステム１０および治療デバイス１２を使用するための操作方法を
オペレータに提供する、使用のための段階的な指示２８０を含んでもよく、これには本明
細書に開示される治療デバイス１２の挿入、送達、配置、および使用のすべての方法が含
まれる。
【０１０３】
Ｖ．開示される技術の付加的な臨床用途
　本発明の技術のある実施形態は、少なくとも部分的には、腎臓の血管（例えば、腎動脈
）内部から、求心性および／または遠心性神経伝達を遮断するための、患者の腎臓の除神
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経に関するが、本明細書に記載される装置、方法およびシステムは、他の血管内の治療の
ためにも使用することができる。例えば、前述のカテーテルシステム、またはそのような
システムの選定された態様を、他の末梢血管に配置することにより、エネルギーおよび／
または電界を送達し、これらの他の末梢血管に近接する神経を変化させて神経調節作用を
達成してもよい。標的器官への豊富な神経の集まりと並行して進む大動脈から伸びている
、いくつかの動脈血管がある。動脈を利用して、これらの神経にアクセスし調節すること
は、いくつかの疾患状態において、明白な治療可能性を有し得る。いくつかの例としては
、腹腔動脈を取り巻く神経、上腸間膜動脈、および下腸間膜動脈が挙げられる。
【０１０４】
　腹腔動脈として知られる動脈血管に近接するかまたはそれを取り巻く交感神経は、腹腔
神経節を通過し、腹腔動脈の支流をたどって、胃、小腸、腹部血管、肝臓、胆管、胆嚢、
膵臓、副腎、および腎臓の神経を支配する。これらの神経全体を調節すること（または、
部分的に選択的調節を介して）は、限定されないが、糖尿病、膵炎、肥満症、高血圧、肥
満症関連の高血圧、肝炎、肝腎症候群、胃潰瘍、胃運動性疾患、過敏性腸症候群、および
自己免疫障害、例えばクローン病を備えている状態の治療を可能にし得る。
【０１０５】
　下腸間膜動脈として知られる、動脈血管に近接するかまたはそれを取り巻く交感神経は
、下腸間膜動脈神経節を通過し、下腸間膜動脈の支流をたどって、結腸、直腸、膀胱、性
器、外性器の神経を支配する。これらの神経全体を調節すること（または、選択的調節を
介して部分的に）は、限定されないが、胃腸運動性障害、大腸炎、尿閉、過活動膀胱、失
禁、不妊症、多嚢胞性卵巣症候群、早漏、勃起不全、性交疼痛症、および膣痙を備えてい
る状態の治療を可能にし得る。
【０１０６】
　本明細書において、動脈へのアクセスおよび施される治療が提供されているが、開示さ
れる装置、方法およびシステムは末梢静脈またはリンパ管内から治療を送達するためにも
使用することができる。
【０１０７】
ＶＩ．関連する解剖学および生理学の追加的考察
　以下の考察は、関連する患者の解剖学的形態および生理機能に関するさらなる詳細を提
供する。本セクションは、関連する解剖学および生理学に関する前述の考察を補足しかつ
さらに詳しく論じること、ならびに開示される技術に関する追加的状況および腎臓の脱神
経に伴う治療的利益を提供することを意図している。例えば、前述の通り、腎血管系のい
くつかの特性は、血管内のアクセスを介して腎臓の神経調節を達成するための治療デバイ
スおよび関連する方法の設計に関する情報を提供し、ならびにそのようなデバイスのため
の特定の設計要件を課し得る。特定の設計要件には、腎動脈へアクセスすること、そのよ
うなデバイスのエネルギー送達要素および管腔側もしくは腎動脈壁間の安定した接触を促
進すること、ならびに／または神経調節装置を用いて腎神経を効果的に調節すること、が
含まれ得る。
【０１０８】
Ａ．交感神経系
　交感神経系（ＳＮＳ）は、腸神経系および副交感神経系と並ぶ、自律神経系の１つであ
る。交感神経系は、基礎レベル（交感神経緊張と呼ばれる）において常に活性であり、ス
トレス時にはさらに活性化する。神経システムの他の部分と同様に、交感神経系は、相互
接続した一連のニューロンを介して機能する。交感神経細胞はしばしば、末梢神経系（Ｐ
ＮＳ）の一部と考えられるが、多くは中枢神経系（ＣＮＳ）内に存在する。脊髄の交感神
経細胞（ＣＮＳの一部である）は、一連の交感神経節を介して、末梢交感神経細胞と情報
伝達する。神経節内において、脊髄交感神経細胞は、シナプスを介して、末梢交感神経細
胞と連結する。従って、脊髄交感神経細胞は、シナプス前（または節前）ニューロンと呼
ばれ、一方末梢交感神経細胞はシナプス後（または節後）ニューロンと呼ばれる。
【０１０９】
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　交感神経節内シナプスにおいて、節前交感神経細胞は、節後ニューロン上のニコチン性
アセチルコリン受容体に結合しかつ受容体を活性化する化学伝達物質である、アセチルコ
リンを放出する。この刺激に応答して、節後ニューロンは、主にノルアドレナリン（ノル
エピネフリン）を放出する。持続した活性化は、副腎髄質からのアドレナリン放出を誘発
し得る。
【０１１０】
　ノルエピネフリンおよびエピネフリンは、一旦放出されると、末梢組織上のアドレナリ
ン受容体に結合する。アドレナリン受容体への結合は、ニューロンおよびホルモンの応答
を引き起こす。生理学的徴候としては、瞳孔拡張、心拍数増加、時折の嘔吐、および血圧
上昇が挙げられる。発汗増加は、汗腺のコリン受容体への結合に因ってもみられる。
【０１１１】
　交感神経系は、生きた生物において、多くの恒常性維持機構の上方および下方制御を担
う。ＳＮＳからの線維は、ほとんどすべての器官系において組織を神経支配し、瞳孔径、
腸運動性、および尿量などの多様なものに、少なくともいくつかの制御機能を提供する。
この応答は、副腎髄質で終わる交感神経節前線維が（すべての他の交感神経線維もそうで
あるが）、アセチルコリンを分泌し、それがアドレナリン（エピネフリン）の分泌、およ
びそれほどではないがノルアドレナリン（ノルエピネフリン）の分泌を活性化するため、
身体の交感神経副腎性応答としても知られる。従って、主に心血管のシステム上で作用す
るこの応答は、交感神経系を介して伝達されたインパルスを介して直接的に、および副腎
髄質から分泌されるカテコールアミンを介して間接的に、媒介される。
【０１１２】
　科学においては、典型的に、ＳＮＳを自動制御システム、すなわち、意識的な思考が介
在することなく機能するもの、とみなす。交感神経系は身体を活動のために予備刺激する
ことを担うため、一部の進化論理論家は、交感神経系は初期の生物において、生存を維持
するために機能したと示唆する。この予備刺激の一例は、覚醒する前の瞬間に、活動に備
えて交感神経の流出が自発的に増加することである。
【０１１３】
１．交感神経鎖
　図４３に示す通り、ＳＮＳは、脳が身体と情報伝達することを可能にする、神経のネッ
トワークを提供する。交感神経は、脊柱内で、中間帯外側細胞柱（または側角）中の脊髄
中央に向かって起こり、脊髄の第１胸部セグメントで始まり、および第２または第３腰椎
セグメントまで伸長していると考えられている。ＳＮＳは、その細胞が、脊髄の胸部およ
び腰椎領域で始まるため、胸腰椎流出を有すると言われる。これらの神経の軸線索は、前
根を通って脊髄から出ていく。それらは脊髄（感覚）神経節近辺を通過し、そこで脊髄神
経の前枝に入る。しかしながら、体性神経支配とは異なり、それらは、脊柱に沿って伸長
している、脊椎傍（脊柱の近辺に存在する）または椎前の（大動脈分岐の近辺に存在する
）神経節のどちらかに連結している白交通枝連結部を介してすぐに分離する。
【０１１４】
　標的器官および腺に到達するために、軸線索は、体内で長距離を進まなければならず、
これを達成するために、多くの軸線索は、シナプス伝達を介してそれらのメッセージを第
２の細胞に中継する。軸線索の終端は、空間、シナプスを超えて、第２の細胞の樹状突起
に連結する。第１の細胞（シナプス前細胞）がシナプス間隙を超えて神経伝達物質を送り
、そこで神経伝達物質は第２の細胞（シナプス後細胞）を活性化する。次いでメッセージ
は最終目的地まで運ばれる。
【０１１５】
　ＳＮＳおよび末梢神経系の他の構成要素において、これらのシナプスは、神経節と呼ば
れる部位で作られる。その繊維を送り出す細胞は節前細胞と呼ばれ、その細胞の線維が神
経節を出ていく細胞は節後細胞と呼ばれる。前述の通り、ＳＮＳの節前細胞は、脊髄の第
１胸部（Ｔ１）セグメントおよび第３腰椎（Ｌ３）セグメントの間に位置する。節後細胞
は神経節中にそれらの細胞体を有し、それらの軸線索を標的器官または腺へと送る。
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【０１１６】
　神経節は、交感神経幹のみならず、頸神経節（上、中および下）をも含み、交感神経線
維を頭部および胸部器官ならびに腹腔および腸間膜神経節（交感神経線維を腸に送る）に
送る。
【０１１７】
２．腎臓の神経支配
　図４４が示す通り、腎臓は、腎動脈と密接に関連する腎臓神経叢ＲＰにより神経支配さ
れる。腎臓神経叢ＲＰは腎動脈を取り巻く自律神経叢であり、腎動脈外膜内に埋め込まれ
ている。腎臓神経叢ＲＰは、腎動脈に沿って、腎臓の実体に到達するまで伸長している。
腎臓神経叢ＲＰに寄与する線維は、腹腔神経節、上腸間膜神経節、大動脈腎動脈神経節お
よび大動脈神経叢から生じる。腎神経とも呼ばれる腎臓神経叢ＲＰは、主に交感神経性の
構成要素から成る。腎臓の副交感神経性の神経支配はない（または少なくともごく最小で
ある）。
【０１１８】
　節前ニューロン細胞体は、脊髄の中間帯外側細胞柱に存在する。節前軸線索は、脊椎傍
神経節（シナプスしない）を通過して小内臓神経、最下内臓神経、第１腰内臓神経、第２
腰内臓神経になり、腹腔神経節、上腸間膜神経節、および大動脈腎動脈神経節に達する。
節後神経細胞体は、腹腔神経節、上腸間膜動脈神経節、および大動脈腎動脈神経節から出
て、腎臓神経叢ＲＰに進み、腎血管系に配置される。
【０１１９】
３．腎臓の交感神経活動
　メッセージは、ＳＮＳを介して、双方向の流れで伝わる。遠心性メッセージは、身体の
異なる部分で、同時に変化を引き起こすことができる。例えば、交感神経系は心拍数を増
加させ；気管支通路を広げ；大腸の運動性（動き）を減少させ；血管を収縮させ；食道の
蠕動を増加させ；瞳孔拡張、立毛（鳥肌）および汗（発汗）をもたらし；ならびに血圧を
上昇させることができる。求心性メッセージは、体内の種々の器官および感覚受容器から
の信号を他の器官へ、特に脳へと運ぶ。
【０１２０】
　高血圧、心不全、および慢性腎疾患は、ＳＮＳ、特に腎臓の交感神経系の慢性的な活性
化によってもたらされる多数の疾患状態のうちのごく一部である。ＳＮＳの慢性的な活性
化は、これらの疾患状態の進行を加速させる不適応応答である。レニン－アンジオテンシ
ン－アルドステロン系（ＲＡＡＳ）の医薬品の管理は、ＳＮＳの活動亢進を減少させるた
めのアプローチとして長年行われているが、あまり効果的ではない。
【０１２１】
　前述の通り、腎臓の交感神経系は、実験およびヒト両方において、高血圧、容量過負荷
状態（例えば心不全）、および進行性腎疾患の複雑な病態生理に対する主要原因であると
特定されている。放射性トレーサー希釈方法論を使用して腎臓から血漿へのノルエピネフ
リンの溢流を測定する研究は、本態性高血圧を有する患者における、腎臓のノルエピネフ
リン（ＮＥ）溢出速度（spillover rate）の増加、とくに若年の高血圧の対象においてそ
うであることを明らかにし、それは、心臓からのＮＥ溢流の増加と呼応して、初期の高血
圧に典型的にみられ、心拍数、心拍出量、および腎血管性抵抗の増加により特徴づけられ
る血行動態プロファイルと一致している。本態性高血圧は通常神経原性であり、しばしば
明白な交感神経系の活動亢進を伴うとことが、現在知られている。
【０１２２】
　心腎交感神経活動の活性化は、心不全患者群における、心臓および腎臓から血漿へのＮ
Ｅ溢流の異常な増加により実証されるとおり、心不全においてさらにより明白である。全
体的な交感神経活性、糸球体濾過率、および左室駆出分画率に依存しない、うっ血性心不
全を有する患者の総死亡率および心臓移植における、腎臓の交感神経活性化の強力な陰性
適中率の最近の実証は、この考えと一致している。これらの研究結果は、腎臓の交感神経
刺激を減少させるために設計された治療レジメンが、心不全を有する患者の生存率を改善
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する可能性があることを裏付ける。
【０１２３】
　慢性および末期腎疾患はともに、交感神経活性化の亢進により特徴づけられる。末期腎
疾患を有する患者において、血漿のノルエピネフリンレベルが中央値以上の場合、全原因
による死亡および心血管疾患による死亡の両方が予想されることが実証されている。これ
は、糖尿病性腎症または造影剤腎症を患う患者にもあてはまる。病気の腎臓に由来する感
覚求心性信号は、この患者群において、中枢交感神経流出の増加を開始および維持する主
要原因であり、これが、慢性の交感神経活動亢進、例えば高血圧、左室肥大、心室性不整
脈、心臓突然死、インスリン抵抗性、糖尿病、およびメタボリックシンドロームのよく知
られる有害な結果の発生を助長することを示唆する、説得力のある証拠がある。
【０１２４】
（ｉ）腎臓の交感神経遠心性活動
　腎臓に至る交感神経は、血管、傍糸球体装置、および尿細管で終わる。腎臓交感神経の
刺激は、レニン放出の増加、ナトリウム（Ｎａ＋）再吸収の増加、および腎臓の血流低下
を引き起こす。腎機能の神経制御のこれらの構成要素は、交感神経緊張の亢進により特徴
づけられる疾患状態において大幅に刺激され、高血圧患者における血圧上昇の明らかな原
因となる。腎臓交感神経の遠心性刺激の結果である、腎臓の血流および糸球体濾過率の低
下は、心腎症候群における腎機能喪失の礎石である可能性があり、一般に患者の臨床状態
および治療に伴って変動する臨床経過を有する、慢性心不全の進行性合併症としての腎機
能障害である。腎臓の遠心性交感神経刺激の結果を妨げるための薬理学的方法としては、
中枢作用性交感神経遮断薬、β遮断薬（レニン放出の減少を意図した）、アンジオテンシ
ン変換酵素阻害薬および受容体遮断薬（レニン放出の結果であるアンジオテンシンＩＩの
作用およびアルドステロン活性化の遮断を意図した）、ならびに利尿薬（腎臓交感神経を
介したナトリウムおよび水の貯留を防ぐことを意図した）が挙げられる。しかしながら、
現在の薬理学的方法は、限定的な有効性、コンプライアンスの問題、副作用およびその他
を備えている、大きな制約を有する。
【０１２５】
（ｉｉ）腎臓の求心性感覚神経の活性
　腎臓は、腎臓の求心性感覚神経を介して、中枢神経系中の一体構造と情報伝達する。「
腎損傷」のいくつかの形態は、感覚求心性信号の活性化を誘発し得る。例えば、腎虚血、
一回拍出量もしくは腎臓の血流の減少、または多量のアデノシン酵素は、求心性の神経伝
達の活性化を引き起こし得る。図４５Ａおよび４５Ｂに示す通り、この求心性の情報伝達
は腎臓から脳へのものであっても、１つの腎臓からもう一つの腎臓へ（中枢神経系を介し
て）のものであってもよい。これらの求心性の信号は、中枢に統合され、交感神経流出の
増加をもたらし得る。この交感神経駆動は腎臓に向けられ、結果としてＲＡＡＳを活性化
し、レニン分泌、ナトリウム貯留、体積保持および血管収縮の増加を誘発する。中枢交感
神経性の活動亢進はまた、交感神経により神経支配される他の器官および身体構造、例え
ば心臓および末梢血管系にも影響を与え、記載される交感神経性活性化の有害な作用をも
たらし、それらのうちのいくつかの態様は血圧上昇の原因ともなる。
【０１２６】
　従って、生理学は、（ｉ）遠心性交感神経による組織の調節は、不適切なレニン放出、
塩の貯留、および腎臓の血流低下を減少させ；および（ｉｉ）求心性感覚神経による組織
の調節は、視床下部後部および対側腎への直接作用を介して、中枢交感神経性緊張の亢進
に関連する高血圧および他の疾患状態に対する全身的な寄与を減少させるであろうことを
示唆する。求心性の腎臓の脱神経の中枢性降圧作用に加え、種々の他の交感神経に神経支
配される器官、例えば心臓および血管系に対する、中枢交感神経流出の望ましい減少が予
測される。
【０１２７】
Ｂ．腎臓の脱神経の付加的な臨床的利益
　上述される通り、腎臓の脱神経は、全体的な、特に腎臓の交感神経活性の増加を特徴と



(42) JP 2013-544565 A 2013.12.19

10

20

30

40

50

するいくつかの臨床状態、たとえば高血圧、メタボリックシンドローム、インスリン抵抗
性、糖尿病、左室肥大、慢性の末期腎疾患、心不全における不適切な体液貯留、心腎症候
群、および突然死の治療において、有益である可能性がある。求心性神経信号の減少は、
全身性の交感神経緊張／駆動の減少に寄与するため、腎臓の脱神経は、全身性の交感神経
活動亢進に関連する他の状態を治療するためにも有用であり得る。従って、腎臓の脱神経
は、図４３に特定するものを備えている、交感神経により神経支配される他の器官および
身体構造にも有益であり得る。例えば、先に論じたとおり、中枢交感神経駆動の減少は、
メタボリックシンドロームおよびＩＩ型糖尿病を有する人々を悩ませる、インスリン抵抗
性を減少させ得る。さらに、骨粗鬆症を有する患者もまた、交感神経が活性化されており
、腎臓の脱神経に伴う交感神経駆動の下方制御により、恩恵を受け得る。
【０１２８】
Ｃ．腎動脈への血管内アクセスの達成
　本発明の技術により、左および／または右腎動脈と密接に関連している、左および／ま
たは右腎臓神経叢ＲＰの神経調節は、血管内のアクセスを介して達成され得る。図４６Ａ
に示す通り、心臓の収縮により移動された血液は、心臓の左室から、大動脈によって運ば
れる。大動脈は、胸部を通って下り、左右腎動脈へと分岐する。腎動脈下方において、大
動脈は左右腸骨動脈で分岐する。左右腸骨動脈は、それぞれ左右の脚を通って下り、左右
の大腿動脈に合流する。
【０１２９】
　図４６Ｂが示す通り、大腿静脈から腸骨静脈および下大静脈を介して、血液は静脈で集
まり心臓へ戻る。下大静脈は、左右腎静脈へ分岐する。腎静脈上方で、下大静脈は、心臓
の右心房へと血液を運ぶ。右心房から、血液は右室を介して肺へと送り出され、そこで酸
素化される。酸素化した血液は、肺から左心房へと運ばれる。左心房から、酸素化した血
液は、左室により大動脈へと送り返される。
【０１３０】
　後により詳細に記述される通り、鼠径靱帯の中間点直下の大腿三角の付け根で、大腿動
脈にアクセスしカニューレを挿入してもよい。カテーテルを、このアクセス部位を介して
、大腿動脈中に経皮的に挿入し、腸骨動脈および大動脈を通過させ、左または右腎動脈の
どちらか中に配置してもよい。これには、それぞれの腎動脈および／または他の腎臓の血
管に対する低侵襲アクセスを提供する、血管内経路が含まれる。
【０１３１】
　手首、上腕、および肩の領域は、動脈系へのカテーテル導入のための他の場所を提供す
る。例えば、選定された場合において、橈骨動脈、上腕動脈、または腋窩動脈のいずれか
のカテーテル法を使用してもよい。これらのアクセスポイントを介して導入されたカテー
テルを、標準の血管造影法技術を使用して、左側の鎖骨下動脈を通り（または右側の鎖骨
下動脈および腕頭動脈を介して）、大動脈弓を通り、下りの大動脈を下って腎動脈中へ通
過させてもよい。
【０１３２】
Ｄ．腎血管系の特性および特徴
　左および／または右腎臓神経叢ＲＰの神経調節は、本発明の技術により、血管内のアク
セスを介して達成することができるため、腎血管系の特性および特徴は、そのような腎臓
の神経調節を達成するための装置、システム、および方法の設計に制約を課し得、および
／またはそれらの設計の情報を提供し得る。これらの特性および特徴のうちいくつかは、
患者集団の違いにより、および／または特定の患者における時間の違いにより、ならびに
疾患状態、例えば、高血圧、慢性腎疾患、血管疾患、末期腎疾患、インスリン抵抗性、糖
尿病、メタボリックシンドローム等への応答において、変化し得る。これらの特性および
特徴は、本明細書において説明される通り、方法の有効性および血管内デバイスの特定の
設計における、影響を有し得る。目的の特性としては、例えば、材料／機械、空間、流体
力学的／血行力学的および／または熱力学的な特性が挙げられる。
【０１３３】
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　前述の通り、カテーテルを低侵襲の血管内経路を介して、左または右腎動脈のどちらか
中へ、経皮的に進ませることができる。しかしながら、低侵襲の腎動脈のアクセスは、困
難であり得る。なぜならば、例えば、カテーテルを使用して日常的にアクセスされるいく
つかの他の動脈と比較して、腎動脈は極めて蛇行していることが多く、比較的小さな直径
、および／または比較的短い長さを有し得るからである。さらに、多くの患者において、
特に心血管疾患を有する患者においては、腎動脈のアテローム性動脈硬化が一般的である
。腎動脈の解剖学的形態はまた、患者によって著しく異なり得、低侵襲アクセスをさらに
複雑化し得る。患者間の著しい差異は、例えば、相対的な蛇行、直径、長さ、および／ま
たはアテローム性動脈硬化の動脈硬化巣の負荷、ならびに腎動脈が大動脈から分岐する取
り出し角において見られることもある。血管内アクセスを介して腎臓の神経調節を達成す
るための装置、システムおよび方法は、低侵襲で腎動脈にアクセスする際、腎動脈の解剖
学的形態のこれらおよび他の態様および患者集団の違いによるその差異を、考慮する必要
がある。
【０１３４】
　腎動脈のアクセスを複雑化することに加え、腎臓の解剖学的形態の詳細もまた、神経調
節装置と、腎動脈の管腔側または管腔壁の間の安定した接触の確立を難しくする。神経調
節装置がエネルギー送達要素、例えば電極を備えている場合、エネルギー送達要素により
血管壁に印加される、一貫した配置および適切な接触力は、予測性において重要である。
しかしながら、ナビゲーションは、腎動脈内の狭い空間、および動脈の蛇行により妨げら
れる。さらに、一貫した接触を確立することは、患者の動き、呼吸、および／または心周
期によっても複雑化する。なぜならば、これらの要因は、大動脈と比べて、腎動脈の著し
い動きの原因となり得、心周期は一時的に腎動脈を膨張させ得るからである（すなわち脈
壁が鼓動する原因となる）。
【０１３５】
　腎動脈にアクセスし、神経調節装置および動脈の管腔側間の安定した接触を促進した後
も、動脈の外膜中および周囲の神経を、神経調節装置を介して安全に調節するべきである
。そのような治療に関連する、可能性のある臨床的な合併症を考慮すると、腎動脈内部か
ら効果的に熱治療を適用することは、重要である。例えば、腎動脈の内膜および中膜は極
めて熱傷を受けやすい。以下により詳細に記載する通り、血管の管腔をその外膜から分離
する内膜－中膜の厚さは、標的腎神経が、動脈の管腔側から複数ミリメートル離れている
可能性を意味する。血管壁が凍結、乾燥、または何らかの形で望まれない範囲まで影響を
受ける可能性がある範囲まで、血管壁を過剰に冷却または加熱することなく、標的腎神経
を調節するためには、十分なエネルギーを標的腎神経に送達し、またはそこから熱を除去
しなければならない。過剰な加熱に関連する、可能性のある臨床的な合併症は、動脈内を
流れる凝固した血液による血栓形成である。この血栓が腎梗塞の原因となり、それによっ
て腎臓への不可逆的損傷の原因となり得るということを考慮すると、腎動脈内部からの熱
治療は、注意深く行う必要がある。従って、治療の間腎動脈に存在する複雑な流体力学お
よび熱力学的状態、特に治療部位における熱伝導力学に影響を与え得るものは、腎動脈内
部からのエネルギー（例えば、加熱のための熱エネルギー）の印加および／または組織か
らの熱除去（例えば、冷却する熱状態）において、重要であり得る。
【０１３６】
　治療を行う場所は、臨床的有効性にも影響を与え得るため、神経調節装置は、腎動脈内
部で、エネルギー送達要素の調節可能な配置および再配置を可能にするように構成される
べきである。例えば、腎神経が、腎動脈周囲に円周方向に間隔を置いて位置し得ることを
考慮すれば、腎動脈内部から全円周方向の治療を適用することは魅力的であり得る。いく
つかの状況において、継続的な円周方向の治療がもたらす可能性のある全周の損傷が、腎
動脈狭窄に関連している可能性がある。従って、本明細書に記載されるメッシュ構造を介
した、腎動脈の長軸方向の面に沿ったより複合的な損傷の形成、および／または複数の治
療部位への神経調節装置の再配置が望ましいこともある。しかしながら、円周方向の焼灼
術を行うことの利益が、腎動脈狭窄の可能性を上回る可能性があるか、またはある実施形
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態もしくはある患者においてはリスクを軽減することが可能であり、円周方向の焼灼術を
行うことが目標となり得るということを、考慮すべきである。さらに、腎動脈が特に蛇行
しているか、または腎動脈主血管から離れた近位の血管枝があり、ある部位における治療
が困難であるような状況において、神経調節装置の可変的な配置および再配置は有用とな
り得る。腎動脈中でのデバイス操作は、デバイスによりもたらされる腎動脈上の機械的損
傷をも考慮するべきである。例えば挿入、操作、屈曲への対応などによる、動脈内でのデ
バイスの動きは、切開、穿孔、内膜の露出、または内部弾性板の破壊の原因となり得る。
【０１３７】
　最低限の合併症で、または合併症なく、腎動脈を通る血流を短時間、一時的に閉塞させ
ることができる。しかしながら、腎臓への損傷、例えば虚血を予防するために、長時間に
およぶ閉塞は避けるべきである。全く閉塞させないこと、または閉塞が実施形態に有益で
ある場合、例えば２～５分間に、閉塞の持続時間を限定することは、有益であり得る。
【０１３８】
　上述の課題：（１）腎動脈介入、（２）血管壁への治療要素の一貫かつ安定した配置、
（３）血管壁に渡る効果的な治療の適用、（４）治療装置の配置および可能性のある再配
置により複数の治療部位を可能にすること、ならびに（５）血流閉塞を避けるかまたはそ
の持続時間を限定すること、に基づく、考慮し得る、腎血管系の種々の独立的または従属
的特性としては、例えば以下が含まれる：（ａ）血管の直径、血管の長さ、内膜－中膜の
厚さ、摩擦係数、および蛇行性；（ｂ）血管壁の膨張性、剛性、および弾性係数；（ｃ）
最大収縮期、拡張終期の血液流速、ならびに平均収縮期－拡張終期最大血液流速、および
平均／最大体積血流量；（ｄ）血液および／または血管壁の比熱容量、血液および／また
は血管壁の熱伝導率、ならびに／または血管壁の治療部位を通過する血流の熱対流性（th
ermal convectivity）および／または放射熱伝達；（ｅ）呼吸、患者の動き、および／ま
たは血流拍動性により誘発される、大動脈と比較した腎動脈の動き：ならびに（ｆ）大動
脈と比較した腎動脈の取り出し角。これらの特性は、腎動脈に関して、より詳細に議論さ
れる。しかしながら、腎臓の神経調節を達成するために使用される装置、システムおよび
方法に応じて、腎動脈のそのような特性は、設計の特徴の指針および／または制限ともな
り得る。
【０１３９】
　上述の通り、腎動脈内部に配置される装置は、動脈の形状に適合するべきである。腎動
脈の血管直径、ＤRAは、典型的に約２～１０ｍｍの範囲内にあり、患者集団のほとんどは
、約４ｍｍ～約８ｍｍのＤRAを有し、平均は約６ｍｍである。大動脈／腎動脈接合部の小
孔からその末梢部の分岐までの、腎動脈の血管の長さ、ＬRAは、一般的に約５～７０ｍｍ
の範囲内であり、患者集団の大部分は約２０～５０ｍｍの範囲内である。標的腎臓神経叢
は、腎動脈外膜内に埋め込まれているため、内膜－中膜の複合厚さ、ＩＭＴ、（すなわち
、動脈の管腔側から標的神経構造を含有する外膜までの、径方向外向きの距離）もまた重
要であり、これは一般的に約０．５～２．５ｍｍの範囲内であり、平均は約１．５ｍｍで
ある。標的神経繊維に到達するために、治療のある特定の深さは重要であるが、非標的組
織および解剖学的構造、例えば腎静脈を避けるために、深すぎる治療は行うべきではない
（例えば、腎動脈内壁から＞５ｍｍ）。
【０１４０】
　考慮し得る、腎動脈の付加的な特性は、呼吸および／または血流の拍動性により誘発さ
れる、大動脈と比較した腎臓の動きの程度である。腎動脈の遠位端に位置する患者の腎臓
は、呼吸運動に伴って、頭側で４インチほど動くことがある。これは大動脈および腎臓に
連結している腎動脈を著しく動かすことがあり、そのため、呼吸サイクルの間、神経調節
装置は、剛性と可撓性の独自のバランスにより、熱治療要素および血管壁間の接触を維持
することが要求される。さらに、腎動脈および大動脈間の取り出し角は、患者間で著しく
異なり得、また１人の患者においても、例えば腎臓の動きによって、劇的に変化し得る。
取り出し角は、一般的に約３０°～１３５°の範囲内である。
ＶＩＩ．結論
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【０１４１】
　本技術の実施形態の上述の詳細な説明は、完全なものであることを意図せず、先に開示
される正確な形態に本技術を限定することを意図してもいない。本技術の特定の実施形態
、および本技術の実施例が、例示的目的のために上述されているが、種々の同等な変更が
本技術の範囲内で可能であり、当業者はそれを理解するであろう。例えば、所与の順番に
工程が提供されているが、代替の実施形態では、異なる順番で工程を実施し得る。本明細
書に記載される種々の実施形態を組み合わせて、さらなる実施形態を提供してもよい。
【０１４２】
　本技術の特定の実施形態は、例示の目的のために本明細書に記載されているが、本技術
の実施形態の説明を不必要に不明瞭にすることを避けるため、公知の構造および機能を詳
細に示すことまたは記載することはしていないということが、前述により理解されるであ
ろう。文脈から可能である場合は、単数または複数形の用語は、それぞれ複数形または単
数形の用語をも備えている。例えば、本明細書の開示の多くは、エネルギー送達要素２４
（例えば、電極）を単数形で記載している。この適用が、２つ以上のエネルギー送達要素
または電極を除外しないということが、理解されるべきである。
【０１４３】
　さらに、「または」という単語が、２つ以上の項目のリストに関して、他の項目から１
つの項目のみを排他的に意味すること明確に限定していない限り、そのようなリストにお
ける「または」の使用は、（ａ）リスト中のいかなる単一の項目、（ｂ）リスト中のすべ
ての項目、または（ｃ）リスト中の項目のいかなる組み合わせ、をも備えているものと解
釈される。さらに、「備えている」という用語は、いかなるより多い数の同一の特徴およ
び／または追加の種類の他の特徴も排除されないように、少なくとも記載される特徴を備
えていることを意味するために、至る所で使用される。例示の目的のために特定の実施形
態が本明細書に記載されているが、本技術から逸脱することなく、種々の変更が可能であ
ることもまた、理解されるであろう。さらに、本技術のある実施形態に関連する有意性が
、これらの実施形態に関して記載されているが、他の実施形態もまた、そのような優位性
を示すことができ、および本技術の範囲内であるために、全ての実施形態が必ずしもその
ような有意性を示さなけばならないわけではない。従って、本開示および関連する技術は
、本明細書に明確に示されるかまたは記載されてはいない他の実施形態を包含し得る。
【０１４４】
　本開示は、以下の節のうちの１つまたは複数により定義され得る。
【０１４５】
　１．　腎臓の脱神経によりヒト患者を治療するためのカテーテル装置であって、前記装
置が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトであって、前記シャフトの遠位部が、前
記患者の腎動脈への血管内送達用に構成されるシャフト；
　前記長尺状のシャフトの遠位部のメッシュ構造であって、前記メッシュ構造が、送達態
様および展開態様間で変化するように構成され、ならびに前記メッシュ構造が前記展開態
様にある際、前記メッシュ構造を血液が貫流することを可能にする間隙を備えているメッ
シュ構造；ならびに
　前記メッシュ構造に結合したエネルギー送達要素であって、前記エネルギー送達要素が
、前記腎動脈に沿った神経伝達を熱的に阻害するよう構成され、および前記展開態様にお
いて、前記メッシュ構造が腎動脈内壁に接触し、かつ前記エネルギー送達要素を前記腎動
脈壁と安定して接触するように配置するように構成される、エネルギー送達要素；
を備えている、装置。
　２．　前記メッシュ構造が適合するチューブを含み、および前記間隙が、前記適合する
チューブ中に孔または切欠きを備えている、第１節に記載のカテーテル装置。
　３．　前記メッシュ構造が、前記エネルギー送達要素により送達されるエネルギーを遮
断するように構成される絶縁材料を備えている、第１節に記載のカテーテル装置。
　４．　前記メッシュ構造が導電性材料を含み、および前記導電性材料が、エネルギー送
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達要素の一部を備えている、第１節に記載のカテーテル装置。
　５．　前記導電性材料が、電気絶縁材料により部分的にのみ覆われている、第４節に記
載のカテーテル装置。
　６．　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を含み、ならびに前記メッシュ構造の
近位部または遠位部のうちの少なくとも１つが、通常柔軟なワイヤを介して前記長尺状の
シャフトに連結されている、第１節に記載のカテーテル装置。
【０１４６】
　７．　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を含み；
前記メッシュ構造の近位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部に連結され；ならびに
前記メッシュ構造の遠位部が第２のシャフトに連結され、ここで前記メッシュ構造は、前
記長尺状のシャフトおよび前記第２のシャフトの相対的な動きに際して、前記送達態様お
よび前記展開態様間で変化するように構成される、
第１節に記載のカテーテル装置。
　８．　前記第２のシャフトが、ガイドワイヤの遠位部を収容するように構成される管腔
またはレセプタクルを備えている、第７節に記載のカテーテル装置。
　９．　前記長尺状のシャフトが、ガイドワイヤを収容するように構成される管腔を備え
ている、第１節に記載のカテーテル装置。
　１０．　前記メッシュ構造に連結され、かつ前記メッシュ構造を、前記展開態様および
前記送達態様間で作動させるように構成されるプルワイヤをさらに備えている、第１節に
記載のカテーテル装置。
　１１．　前記長尺状のシャフトの近位端に連結されたハンドルをさらに含み、前記ハン
ドルが、プルワイヤの緊張を調節するように構成される作動化可能な要素を備えている、
第１０節に記載のカテーテル装置。
　１２．　前記メッシュ構造を前記腎動脈中に送達するように構成されるシースまたはガ
イドカテーテルをさらに備えている、第１節に記載のカテーテル装置。
　１３．　前記長尺状のシャフト、前記メッシュ構造、および前記エネルギー送達要素が
、６フレンチまたはより小さなガイドカテーテルを介した前記腎動脈中への血管内送達用
に構成される、第１節に記載のカテーテル装置。
　１４．　前記メッシュ構造が、１つまたは複数の熱固定メッシュポイントまたは突起部
を備えている、第１節に記載のカテーテル装置。
　１５．　前記メッシュ構造が、１つまたは複数の環状のメッシュリングを備えている、
第１節に記載のカテーテル装置。
　１６．　前記メッシュ構造が編まれたかまたは織られたものである、第１節に記載のカ
テーテル装置。
　１７．　前記エネルギー送達要素が、高周波エネルギーまたは熱エネルギーのうちの少
なくとも１つを前記腎動脈に印加するように構成される、第１節に記載のカテーテル装置
。
　１８．　前記カテーテル装置を前記患者に挿入し、かつ前記メッシュ構造を前記腎動脈
に対して展開した場合、前記エネルギー送達要素が、前記腎動脈壁の外周の少なくとも３
０％を備えている領域に作用するように構成される、第１節に記載のカテーテル装置。
　１９．　前記カテーテル装置を前記患者に挿入し、かつ前記メッシュ構造を前記腎動脈
に対して展開した場合、前記エネルギー送達要素が、前記腎動脈壁外周を備えている領域
に作用するように構成される、第１節に記載のカテーテル装置。
　２０．　前記メッシュ構造が放射線不透過性材料を備えている、第１節に記載のカテー
テル装置。
　２１．　前記エネルギー送達要素に結合したセンサをさらに含み、前記センサが、前記
装置、血液、または前記腎動脈のうちの少なくとも１つのパラメータをモニタするように
構成される、第１節に記載のカテーテル装置。
　２２．　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が、前記長尺状のシャフトの長軸方
向の軸線に沿って互いに離れており、かつ前記メッシュ構造の外周に沿って円周方向にず
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らして配置された２つのエネルギー送達要素を備えている、第１節に記載のカテーテル装
置。
　２３．　前記メッシュ構造が完全な展開態様にある際、前記２つのエネルギー送達要素
が、前記長尺状のシャフトの長軸方向の軸線に沿って互いに少なくとも５ｍｍ離れている
、第２２節に記載のカテーテル装置。
　２４．　前記メッシュ構造が前記展開態様にある際、前記長尺状のシャフトと比較した
前記メッシュ構造の長さが、前記メッシュ構造が前記送達態様にある際と比較して短い、
第１節に記載のカテーテル装置。
　２５．　前記メッシュ構造が、完全な展開態様において、前記送達態様における前記メ
ッシュ構造の長さの約５０％～約８０％の長さを有する、第１節に記載のカテーテル装置
。
　２６．　完全な展開態様における前記メッシュ構造の長さが、約３０ｍｍ未満であり、
および前記送達態様における前記メッシュ構造の長さが、約４０ｍｍ未満である、第１節
に記載のカテーテル装置。
　２７．　前記メッシュ構造が、前記長尺状のシャフトの遠位端に取り付けられる、第１
節に記載のカテーテル装置。
　２８．　前記メッシュ構造が、前記長尺状のシャフトの遠位端から、遠位に位置してい
る、第１節に記載のカテーテル装置。
　２９．　前記展開態様における前記メッシュ構造が、前記腎動脈壁に半径方向力を印加
するように構成される、第１節に記載のカテーテル装置。
　３０．　前記半径方向力が約３００ｍＮ／ｍｍ以下である、第２９節に記載のカテーテ
ル装置。
　３１．　完全な展開態様における前記メッシュ構造の最大直径が、約８ｍｍ～約１０ｍ
ｍである、第１節に記載のカテーテル装置。
　３２．　完全な展開態様における前記メッシュ構造が、約５ｍｍ～約８ｍｍの最大直径
を有する、第１節に記載のカテーテル装置。
　３３．　完全な展開態様における前記メッシュ構造が、約３ｍｍ～約５ｍｍの最大直径
を有する、第１節に記載のカテーテル装置。
　３４．　腎除神経カテーテルであって、
　　長尺状のカテーテル本体の遠位部に近接して配置されたメッシュ構造であって、前記
腎除神経カテーテルがヒト患者の腎動脈に挿入される場合、展開態様において、前記メッ
シュ構造が、前記メッシュ構造を血液が貫流することを可能にする間隙を含み、かつ前記
長尺状のカテーテル本体と比較した前記メッシュ構造の長さが、前記メッシュ構造が送達
配置から展開配置へと拡張するにつれて減少する、メッシュ構造；および
　　前記メッシュ構造に結合した少なくとも１つのエネルギー送達要素であって、前記エ
ネルギー送達要素の総露出表面積の５０％未満が、前記腎動脈内壁に接触するように構成
される、エネルギー送達要素；
　を備えている、腎除神経カテーテル；ならびに
　前記エネルギー送達要素に電気的に連結されたエネルギー源；
を備えている、システム。
　３５．　前記エネルギー送達要素に結合したセンサを含み、前記センサが、前記カテー
テル、血液、または前記腎動脈のうちの少なくとも１つのパラメータをモニターするよう
に構成される、第３４節に記載のシステム。
　３６．　前記センサが、温度センサ、インピーダンスセンサ、圧力センサ、流量センサ
、光センサ、またはマイクロセンサを備えている、第３５節に記載のシステム。
　３７．　モニターされるパラメータに応じて、前記エネルギー送達要素により送達され
るエネルギーを変化させるように構成される制御メカニズムをさらに備えている、第３５
節に記載のシステム。
　３８．　前記制御メカニズムが、少なくとも部分的には、前記センサからの信号に基づ
く、前記エネルギー送達要素の配置または接触に関連する出力を提供するように構成され
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る、第３７節に記載のシステム。
　３９．　前記センサがインピーダンスセンサを含み、所定の閾値を超えるインピーダン
スの変化は、前記腎動脈壁と接触していないことを示す、第３５節に記載のシステム。
　４０．　カテーテルベースの腎臓の神経調節のための医療デバイスの製造方法であって
、前記方法が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフトを提供すること；
　前記長尺状のシャフトの遠位部上にメッシュ構造を配置すること；ここで前記メッシュ
構造は、前記デバイスが腎動脈に挿入される際に、血液が前記メッシュ構造を貫流するこ
とを可能にする間隙を含み、およびメッシュの編組間隔（braid pitch）は前記メッシュ
構造内で変化する；ならびに
　少なくとも１つのエネルギー送達要素を、前記メッシュ構造上に配置すること；
を備えている、方法。
　４１．
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフト；
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置され、ヒト患者の腎動脈中に挿入された
場合、血液が前記メッシュ構造を貫流することを可能にするように構成されるメッシュ構
造であって、収縮配置および完全な展開配置間で可動であり、かつ前記完全な展開態様に
おいて直径約１０ｍｍ以下であるメッシュ構造；ならびに
　前記メッシュ構造に結合した少なくとも１つのエネルギー送達要素；
を備えているカテーテル装置であって、
　前記メッシュ構造が、前記腎動脈内で、前記完全な展開態様の最大直径未満である直径
まで展開された場合、前記メッシュ構造が前記腎動脈内壁に接触し、かつ前記エネルギー
送達要素を前記内壁と安定して接触するように配置するように構成される、カテーテル装
置。
　４２．　前記メッシュ構造が、編まれたかまたは織られたものである、第４１節に記載
のカテーテル装置。
　４３．　前記メッシュ構造が、間隙を有する適合するチューブを含み、前記間隙が、適
合するチューブ中に孔または切欠きを前記備えている、第４１節に記載のカテーテル装置
。
　４４．　前記メッシュ構造が、近位部および遠位部を含み、および前記メッシュ構造が
、前記メッシュ構造の近位部または遠位部のうちの１つのみにおいて前記長尺状のシャフ
トに連結されている、第４１節に記載のカテーテル装置。
　４５．　前記メッシュ構造の近位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部に連結されてい
る、第４４節に記載のカテーテル装置。
　４６．　前記メッシュ構造の遠位部が、前記長尺状のシャフトの遠位部から伸長してい
るワイヤに連結されており、および前記メッシュ構造の近位部は、前記長尺状のシャフト
に連結されていない、第４４節に記載のカテーテル装置。
　４７．　前記完全な拡張態様の最大直径が約８ｍｍ～約１０ｍｍであり、前記完全な拡
張態様の最大直径未満である前記直径が約６ｍｍ以下である、第４１節に記載のカテーテ
ル装置。
　４８．　前記メッシュ構造が、前記腎動脈内壁に接触するように拡張した際、前記腎動
脈の直径を実質的に膨張または拡張させない、第４１節に記載のカテーテル装置。
　４９．　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が複数のエネルギー送達要素を含み
、および各個々のエネルギー送達要素が、他のエネルギー送達要素に電気的に連結されて
いる、第４１節に記載のカテーテル装置。
　５０．　前記少なくとも１つのエネルギー送達要素が複数のエネルギー送達要素を含み
、および各個々のエネルギー送達要素が、他のエネルギー送達要素から電気的に絶縁され
ている、第４１節に記載のカテーテル装置。
　５１．　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、前記装置が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフト；
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　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置される、拡張可能なメッシュ構造であっ
て、収縮した送達態様および展開態様の間で可動であるメッシュ構造；
　前記メッシュ構造により担持される少なくとも１つのエネルギー送達要素；ならびに
　前記長尺状のシャフトまたは前記メッシュ構造の１つまたは両方に取り付けられ、およ
び前記メッシュ構造の少なくとも一部内に配置される、液体方向転換要素；
を備えている、装置。
【０１４７】
　５２．　前記メッシュ構造が、第１の最大直径を有する第１の拡張可能なメッシュ構造
を含み；および
　前記液体方向転換要素が、第２の拡張可能なメッシュ構造を含み、前記第１および第２
メッシュ構造がともに完全な拡張態様にある際、前記第２のメッシュ構造は前記第１の最
大直径よりも小さい第２の最大直径を有する、
第５１節に記載のカテーテル装置。
　５３．　前記第１のメッシュ構造が第１の編組間隔（braid pitch）を有し、および前
記第２のメッシュ構造が第１の編組間隔（braid pitcｈ）よりも大きい第２の編組間隔（
braid pitch）を有する、第５２節に記載のカテーテル装置。
　５４．　前記液体方向転換要素が、少なくともいくらかの液体が液体方向転換要素を貫
流することを可能にする孔を有する多孔構造を備えている、第５２節に記載のカテーテル
装置。
　５５．　前記多孔性構造が、多孔性フォームまたは多孔性ポリマーを備えている、第５
４節に記載のカテーテル装置。
　５６．　前記多孔性構造が液体で満たされた際、前記多孔性構造が前記メッシュ構造内
で膨潤するように構成される、第５４節に記載のカテーテル装置。
　５７．　前記液体方向転換要素が弾性材料を備えている、第５１節に記載のカテーテル
装置。
　５８．　前記液体方向転換要素が、前記メッシュ構造を液体の流れが貫流する方向に向
けるように構成される表面機構を備えている、第５１節に記載のカテーテル装置。
　５９．　前記表面機構が、ひれ状部、突起、施条、リブ、溝、またはチャネルを備えて
いる、第５８節に記載のカテーテル装置。
　６０．　前記メッシュ構造が長軸方向の軸線に沿った第１の長さを有し、および前記液
体方向転換要素が、前記第１の長さの５０％超である、長軸方向の軸線に沿った第２の長
さを有する、第５１節に記載のカテーテル装置。
　６１．　前記液体方向転換要素が、約３ｍｍ以下の最大直径を有する、第５１節に記載
のカテーテル装置。
　６２．　前記エネルギー送達要素を通り、かつ前記長尺状のシャフトの軸線に実質的に
直角な軸線が、前記液体方向転換要素と交差する、第５１節に記載のカテーテル装置。
　６３．　前記メッシュ構造と結合した第２のエネルギー送達要素をさらに含み、前記第
２のエネルギー送達要素を通りかつ前記長尺状のシャフトの軸線に実質的に直角な軸線が
、前記液体方向転換要素交差する、第６２節に記載のカテーテル装置。
　６４．　前記液体方向転換要素が、ガイドワイヤを収容するように構成される管腔また
はレセプタクルを備えている、第５１節に記載のカテーテル装置。
　６５．　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、前記装置が、
　近位部および遠位部を有する長尺状のシャフト；
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置されるメッシュ構造であって、前記メッ
シュ構造が拡張態様にある際、前記メッシュ構造を液体が貫流可能なように構成されるメ
ッシュ構造；および
　前記メッシュ構造に連結された、少なくとも１つのエネルギー送達要素であって、前記
エネルギー送達要素の総露出表面積の５０％未満が腎動脈に接触するように構成される、
エネルギー送達要素；
を備えている、装置。
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　６６．　前記エネルギー送達要素がリボン電極を備えている、第６５節に記載のカテー
テル装置。
　６７．　前記リボン電極が、前記メッシュ構造に編み込まれる、第６６節に記載のカテ
ーテル装置。
　６８．　前記エネルギー送達要素の少なくとも１つの表面が、突起、溝、および／また
はチャネルを備えている、第６６節に記載のカテーテル装置。
　６９．　前記エネルギー送達デバイスの少なくとも１つの表面が、ひれ状部またはリブ
を備えている、第６８節に記載のカテーテル装置。
　７０．　腎神経の血管内調節のためのカテーテル装置であって、前記装置が、
　軸線に沿って伸長し、近位部および遠位部を有する長尺状のシャフト；
　前記長尺状のシャフトの遠位部に近接して配置されるメッシュ構造であって、前記カテ
ーテル装置が腎動脈に挿入される際、前記メッシュ構造を血液が貫流することを可能にす
る複数の間隙を含み、および前記メッシュの編組間隔（braid pitch）が前記メッシュ構
造内で変化するメッシュ構造；ならびに
　前記メッシュ構造に結合した、少なくとも１つのエネルギー送達要素；
を備えている、装置。
　７１．　前記メッシュ構造が編まれた構造を有し、および前記編まれた構造のピックカ
ウントが、前記エネルギー送達要素に直接接触していない前記メッシュ構造の別の部分と
比較して、前記エネルギー送達要素に直接接触している前記メッシュ構造の一部において
より低い、第７０節に記載のカテーテル装置。
　７２．　前記エネルギー送達要素を備えている前記メッシュ構造の円周方向の部分が、
前記メッシュ構造の隣接した円周方向の部分と比較して、より大きな間隙を備えている、
第７０節に記載のカテーテル装置。
　７３．　前記メッシュ構造が、電気絶縁材料により一部のみ覆われている導電性材料を
含み、および前記導電性材料の覆われていない部分が、前記エネルギー送達要素を備えて
いる、第７０節に記載のカテーテル装置。
　７４．　前記長尺状のシャフトの遠位端に近接して配置される第２の拡張可能なメッシ
ュ構造をさらに含み、前記第２の拡張可能なメッシュ構造が第２のエネルギー送達要素を
備えている、第７０節に記載のカテーテル装置。
　７５．　前記第２のエネルギー送達要素が、前記第１のエネルギー送達要素から電気的
に絶縁されている、第７４節に記載のカテーテル装置。
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