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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　製造施設において、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを製造するための方法であっ
て、前記方法は、
　患者における治療部位の１つまたはそれよりも多くの画像を提供することと、
　前記１つまたはそれよりも多くの画像に基づいて、前記治療部位の形状および体積を特
徴付けるデジタルデータセットを生成することと、
　前記デジタルデータセットを機械加工命令に変換することと、
　前記機械加工命令を使用して、マンドレルを形成することであって、前記マンドレルは
、前記治療部位形状に実質的に一致する形状を有する、ことと、
　メッシュを前記マンドレルに付与することであって、前記メッシュが複数のフィラメン
トから形成され、前記複数のフィラメントがともに捻転させられて、３つの捻転の後に２
つの捻転が続いた後に２つの捻転が続く繰り返し周囲パターンが形成される、ことと、
　前記メッシュが前記治療部位の形状に一致する形状に戻るように付勢され、それによっ
て、前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを形成するように、前記メッシュが前記マ
ンドレルを覆って配置されている間に前記メッシュを熱処理することであって、前記個人
に合わせられた埋込型プロテーゼは、収縮構成および拡張構成を有する、ことと
　を含み、
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、前記収縮構成において、前記治療部位に
送達されるように適合させられ、
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　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、前記拡張構成に戻るように付勢され、前
記拡張構成は、前記治療部位形状に実質的に一致する前記形状を有する、
方法。
【請求項２】
　前記１つまたはそれよりも多くの画像を提供することは、前記治療部位の、１つまたは
それよりも多くのコンピュータ断層撮影（ＣＴ）画像、１つまたはそれよりも多くの磁気
共鳴画像（ＭＲＩ）、１つまたはそれよりも多くのＸ線画像、１つまたはそれよりも多く
の超音波画像、あるいは１つまたはそれよりも多くの血管造影画像を提供することを含む
、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記デジタルデータセットを機械加工命令に変換することは、前記デジタルデータセッ
トをＣＡＤ／ＣＡＭシステムに転送することを含む、請求項１に記載の方法。
【請求項４】
　前記マンドレルを形成することは、前記治療部位に対してより小さいサイズにされるよ
うに、前記マンドレルを形成することを含み、前記より小さいサイズにされたマンドレル
は、前記メッシュの厚さを受け入れる、請求項１に記載の方法。
【請求項５】
　前記メッシュを熱処理することは、ニチノールメッシュを熱処理することを含む、請求
項１に記載の方法。
【請求項６】
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼ内に少なくとも１つの側開口を形成すること
をさらに含み、前記少なくとも１つの側開口は、前記治療部位内の側枝脈管と整合させら
れるように構成される、請求項１に記載の方法。
【請求項７】
　前記メッシュを覆って膜を形成し、それによって、前記個人に合わせられた埋込型プロ
テーゼを覆ってカバーを形成することをさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項８】
　前記膜を形成することは、ポリマーカバーを前記メッシュに取着することを含む、請求
項７に記載の方法。
【請求項９】
　前記埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載することと、
　前記プロテーゼおよび送達カテーテルを洗浄することと、
　前記埋込型プロテーゼをパッケージングすることと、
　最終的に、前記埋込型プロテーゼを滅菌することと
　をさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項１０】
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを前記製造施設から出荷する前に、前記個人
に合わせられた埋込型プロテーゼの形状は、前記治療部位に埋め込むために適切であるこ
との検証を要求することをさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項１１】
前記検証は、インターネットを経由して行なわれる、請求項１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載することと、
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼおよび前記送達カテーテルをパッケージング
内に定置することと、
　前記パッケージング内の前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼおよび前記送達カテ
ーテルを滅菌することと、
　前記滅菌パッケージングを開放する前に、前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼが
、前記治療部位に埋め込むために適切であることの検証を要求することと
　をさらに含む、請求項１に記載の方法。
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【請求項１３】
前記検証は、インターネットを経由して行なわれる、請求項１２に記載の方法。
【請求項１４】
中心管腔が、前記埋込型プロテーゼを通して延在するように、前記埋込型プロテーゼを前
記マンドレルから除去することをさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項１５】
前記治療部位は、動脈瘤である、請求項１に記載の方法。
【請求項１６】
　前記繰り返しパターンは、さらに、前記３つの捻転の後に２つの捻転が続いた後に２つ
の捻転が続いた後の２つの捻転を含む、請求項１に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
相互参照
　本出願は、２０１１年１１月１日に提出された米国特許仮出願第６１／５５４，０９９
号（代理人整理番号第２２５２０－７０３．１０１号）の非仮出願であり、それの利益を
主張し、それの全内容は、本明細書で参照により援用される。
【０００２】
本発明の背景
１．本発明の分野
　本願は、概して、医療プロテーゼ、プロテーゼを加工するための方法、および疾患また
は損傷組織を治療するための方法に関する。より具体的には、本願は、大動脈または脳内
等の動脈瘤を含む血管または他の体管腔および体腔の治療に関する。
【背景技術】
【０００３】
　動脈瘤は、深刻な病状を呈する血管の局所的拡張である。そのような膨張は、多くの場
合、アテローム性動脈硬化症、感染症、または先天性欠損症によって生じる脈管の局所的
脆弱化の結果である。最も一般には、動脈瘤は、脳底における動脈または大動脈内で生じ
る。有意な膨張の場合、脈管破裂の可能性の危険に曝され、結果として生じる内部出血は
、即時外科手術介入を要求する生命を脅かす医学的な緊急事態である。容認不可能なレベ
ルの破裂のリスクを呈するほど十分に大きい、動脈瘤は、予防的外科手術で治療される。
【０００４】
　動脈瘤のための最も信頼性のある外科手術措置は、動脈瘤を切除し、罹患血管をグラフ
トで修復することである。しかしながら、本手技は、高度に侵襲的外科手術を要求し、多
くの場合、大動脈等の主要脈管のクランプを要求し、これは、患者の心臓に大きな負担を
課し得る。動脈瘤治療を要求する患者は、多くの場合、糖尿病、心臓病、および高血圧症
等の併発リスク要因を有し、したがって、そのような患者は、そのような負担のかかる手
術の対象となり得ない。故に、動脈瘤の低侵襲的介入のためのより新しい血管内グラフト
内挿方法が、一部の患者にとって、従来のグラフトより好ましい。これらの血管内に留置
されるグラフトまたは「腔内グラフト」は、腸骨動脈を通して動脈瘤にアクセスすること
によって留置され、その末端に、ステント状足場支持体を有する。しかしながら、ある状
況では、腔内グラフトは、従来留置されるグラフトより術後合併症を受けやすい。留置か
ら２年以内に、有意な数の大動脈腔内グラフトが、大動脈への近位界面において漏出を呈
し、さらなる血管内外科手術介入を必要とする。加えて、腔内グラフトの一部が、修復さ
れた血管の内側に横滑りし、動脈瘤を暴露させる。横滑りしたグラフトの修復は、そのよ
うな手技の対象とならない可能性が高い患者では、観血手術を要求する。
【０００５】
　腔内グラフト内挿は、動脈瘤の発現および場所における形態学的ばらつきに由来する幾
何学的問題を克服しなければならない。大部分の動脈瘤は、「紡錘状」であって、罹患血
管の全周に沿って、膨張を呈するが、幾何学形状にばらつきが存在する。いくつかの動脈
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瘤は、細い頸部の片側に脈管の肥大化（また、嚢状とも称される）を呈し、または別様に
不安定な幾何学形状を有し得る。他の動脈瘤は、腎動脈等の傷つきやすい構造に近接して
位置し得る。腔内グラフトは、ある状況では、非紡錘状幾何学形状のために、失敗率が高
くなり得、かつインプラントおよびその送達技法が、動脈瘤幾何学形状または場所に対し
てあまりに不適合または煩雑であると判明する場合、埋込に好ましくない場合がある。
【０００６】
　これらの懸念を前提として、改良された腔内グラフトおよび送達方法の未だ対処されて
いない必要性が高まっている。そのような改良された設計は、好ましくは、幾何学形状の
より広い空間にわたって、動脈瘤のより信頼性のある修復を促進し、手技時間を短縮し、
血管内で治療可能な動脈瘤の数を拡大させるような技巧が送達される能力を促進する。ま
た、そのような改良された腔内グラフトがまた、患者の生体構造により正確に嵌合し、し
たがって、血管内漏出を防止するのに役立ち、血管内グラフトを動脈瘤内により確実に固
定させ、横滑りを防止する場合、望ましいであろう。これらの目的の少なくともいくつか
は、本明細書に説明されるデバイスによって充足されるであろう。
【０００７】
　個人に合わせて調整可能なインプラントに関する特許および刊行物として、米国特許第
７，７９９，０４７号、第７，７６９，６０３号、第７，４８３，５５８号、第７，２０
１，７６２号、第７，０２９，４８７号、第６，５００，１９０号、第６，１６５，１９
３号、第４，４３６，６８４号、および米国特許公開第２０１１／００１６６９０号、第
２００８／０２２８２１６号、第２００８／００３９９２３号、および第２００６／００
５８６３８号が挙げられるが、それらに限定されない。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００８】
【特許文献１】米国特許第７，７９９，０４７号明細書
【特許文献２】米国特許第７，７６９，６０３号明細書
【特許文献３】米国特許第７，４８３，５５８号明細書
【特許文献４】米国特許第７，２０１，７６２号明細書
【特許文献５】米国特許第７，０２９，４８７号明細書
【特許文献６】米国特許第６，５００，１９０号明細書
【特許文献７】米国特許第６，１６５，１９３号明細書
【特許文献８】米国特許第４，４３６，６８４号明細書
【特許文献９】米国特許出願公開第２０１１／００１６６９０号明細書
【特許文献１０】米国特許出願公開第２００８／０２２８２１６号明細書
【特許文献１１】米国特許出願公開第２００８／００３９９２３号明細書
【特許文献１２】米国特許出願公開第２００６／００５８６３８号明細書
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本願は、概して、医療プロテーゼ、プロテーゼを製造するための方法、および疾患また
は損傷組織を治療するための方法に関する。より具体的には、本願は、大動脈、他の動脈
、または脳動脈内等の動脈瘤を含む血管または他の体管腔および体腔の治療に関する。本
明細書に開示される技法は、一般に、患者の疾患または損傷組織の生体構造に一致するよ
うに設計および製造される個人に合わせられたプロテーゼをもたらす。個人に合わせられ
たプロテーゼは、適切な規制認可（例えば、食品医薬品局）が得られると市販されてもよ
く、必ずしも、例外的使用等のある状況下における医療デバイスの非商業用流通に該当す
る２１ＣＦＲ§８１２．３（ｂ）に定義される「カスタムデバイス」と同一ではない。
【００１０】
　メッシュ単独、被覆されたメッシュ、または膜単独等の本明細書に開示されるプロテー
ゼは、動脈瘤等の治療部位内に埋め込まれ、動脈瘤を安定化させ、より大きく成長するこ
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とを防止するのに役立ち得る。これは、初期動脈瘤（例えば、未治療の早期動脈瘤（通常
、直径５０ｍｍ未満））に該当し、またはより大きな、すなわち、後期の動脈瘤もまた、
本明細書に説明されるプロテーゼを使用して治療されてもよい。
【００１１】
　本発明の第１の側面では、製造施設において、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを
製造するための方法は、患者における治療部位の１つまたはそれよりも多くの画像を提供
する工程と、１つまたはそれよりも多くの画像に基づいて、治療部位の形状および体積を
特徴付けるデジタルデータセットを生成する工程とを含む。本方法はまた、デジタルデー
タセットを機械加工または加工命令に変換する工程と、機械加工または加工命令を使用し
て、マンドレルを形成する工程とを含む。マンドレルは、実質的に、治療部位形状に一致
する形状を有する。本方法はさらに、メッシュをマンドレルに付与する工程と、メッシュ
が、治療部位の形状に一致する形状に戻るように付勢されるように、メッシュがマンドレ
ルを覆って配置されている間、メッシュを熱処理する工程と、必要に応じて、メッシュを
覆って膜を形成し、それによって、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを形成する工程
とを含む。個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、収縮構成および拡張構成を有する。
個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、収縮構成において、治療部位に送達されるよう
に適合させられ、個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、拡張構成に戻るように付勢さ
れる。拡張構成は、実質的に、治療部位形状および体積に一致または適合する形状を有す
る。拡張された個人に合わせられたプロテーゼが、治療部位で展開されると、組織内に固
定されてもよく、支持を組織に提供してもよい。動脈瘤の場合、プロテーゼは、動脈瘤の
壁のさらなる拡張を防止する。
【００１２】
　１つまたはそれよりも多くの画像を提供する工程は、治療部位の１つまたはそれよりも
多くのコンピュータ断層撮影（ＣＴ）画像、１つまたはそれよりも多くの磁気共鳴画像（
ＭＲＩ）、１つまたはそれよりも多くのＸ線画像、１つまたはそれよりも多くの超音波画
像、または１つまたはそれよりも多くの血管造影画像を提供する工程を含んでもよい。デ
ジタルデータセットを機械加工命令に変換する工程は、デジタルデータセットをコンピュ
ータ自動化設計／コンピュータ支援製造（ＣＡＤ／ＣＡＭ）システムに転送する工程を含
んでもよい。マンドレルを形成する工程は、治療部位に対してより小さいサイズにされ得
る金属片を機械加工する工程を含んでもよい。より小さいサイズにされたマンドレルは、
メッシュおよび／またはそれを覆って配置される膜の厚さを受け入れ得る。
【００１３】
　メッシュをマンドレルに付与する工程は、マンドレルを覆ってメッシュを摺動可能に配
置する工程、またはフィラメントをマンドレルの周囲に巻着する工程を含んでもよい。メ
ッシュはまた、マンドレルの周囲に巻着され、メッシュの端部が、相互に添着される予成
形された平坦メッシュであってもよい。メッシュを熱処理する工程は、ニチノールメッシ
ュを熱処理する工程を含んでもよい。マンドレルは、メッシュが回収され得るように、メ
ッシュから除去されてもよい。少なくとも１つの側開口が、プロテーゼ内に形成されても
よく、少なくとも１つの側開口は、治療部位内の側枝脈管と整合させられるように構成さ
れてもよい。膜を形成する工程は、ポリマーカバーをメッシュに取着する工程、またはメ
ッシュを覆ってポリマーカバーを浸漬コーティングする工程を含み、それによって、個人
に合わせられた埋込型プロテーゼを形成してもよい。膜は、生体分解性であってもよい。
埋込型プロテーゼは、好ましくは、マンドレルから除去され、それによって、プロテーゼ
を通して延在する中心管腔を形成してもよい。マンドレルは、メッシュから除去されても
よく、次いで、メッシュは、さらなる処理のために、回収されてもよい。他の実施形態で
は、カバーは、直接、マンドレルを覆って付与され、メッシュ層を伴うまたは伴わない、
プロテーゼを形成してもよい。カバーは、ポリマー（例えば、延伸ポリテトラフルオロエ
チレン）、布地（例えば、Ｄａｃｒｏｎ）、または当技術分野において公知の他の材料で
あってもよい。
【００１４】
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　本方法はさらに、埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載する工程と、埋込型プロ
テーゼおよび送達カテーテルを洗浄する工程と、埋込型プロテーゼをパッケージングする
工程と、最終的に、埋込型プロテーゼを滅菌する工程とを含んでもよい。送達システム上
に搭載されたプロテーゼは、次いで、製造施設から病院または他の場所に出荷されてもよ
い。本方法はまた、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載する
工程と、個人に合わせられた埋込型プロテーゼおよび送達カテーテルをパッケージング内
に定置する工程と、パッケージング内のプロテーゼおよび送達カテーテルを滅菌する工程
と、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを製造施設から出荷する前に、個人に合わせら
れた埋込型プロテーゼが、治療部位に埋め込むために適切であることの検証を要求する工
程とを含んでもよい。検証はまた、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを保持する滅菌
パッケージングの開放に先立って、生じてもよい。検証は、医師によって行なわれてもよ
く、インターネットを経由して行なわれてもよい。本方法はさらに、治療部位内の側枝脈
管と整合させられ得る少なくとも１つの側開口を個人に合わせられた埋込型プロテーゼ内
に形成する工程を含んでもよい。治療部位は、動脈瘤であってもよい。
【００１５】
　本発明の別の側面では、治療部位に埋め込むために、個人に合わせられたプロテーゼは
、圧潰構成および拡張構成を有する自己拡張メッシュを備える。圧潰構成は、治療部位に
送達されるように適合させられ、拡張構成は、個人に合わせられたプロテーゼを治療部位
と係合するよう拡張させるように適合させられる。拡張構成におけるメッシュは、治療部
位に適合または別様に一致するように、個人に合わせて調整される。メッシュは、拡張構
成において、実質的に、治療部位形状およびサイズに一致する外側表面を有し、自己拡張
メッシュは、血液または他の体液が、それを通して通過することを可能にするように構成
される中心管腔を形成する。
【００１６】
　自己拡張メッシュは、ニチノールメッシュを備えてもよく、または螺旋パターンにおけ
る１つまたはそれよりも多くのフィラメントを備えてもよい。メッシュはまた、治療部位
において、組織に係合し、プロテーゼを固定するように適合させられる返しまたはフック
を備えてもよい。メッシュはまた、複数の重複フィラメントを備え、捻転または重複領域
を形成してもよい。重複領域は、治療部位において、組織に係合し、プロテーゼを固定す
るように適合させられ得る隆起表面を形成する。１つまたはそれよりも多くのフィラメン
トは、ともに織成され、少なくとも１回、２回、３回、またはそれ以上、相互に重複する
フィラメントを伴う、重複領域を形成してもよい。他の実施形態では、重複領域のいくつ
かは、第１の数の重複のフィラメントを有してもよい一方、他の重複領域では、第１の数
と異なる第２の数の重複が存在してもよい。
【００１７】
　プロテーゼはまた、メッシュを覆って配置される生体分解性または非生体分解性膜を備
えてもよい。膜は、弾性であってもよく、自己拡張メッシュに適合してもよい。膜は、拡
張構成において、実質的に、治療部位形状に一致する外側表面を有してもよい。膜は、血
液または他の体液が、それを通して通過することを可能にするように構成される中心管腔
を形成してもよい。治療部位は、ある形状を有してもよく、管腔は、実質的に、治療部位
の形状に一致する形状を有してもよい。したがって、管腔は、実質的に、治療部位を横断
する血流を改変させ得ない。いくつかの実施形態では、管腔は、実質的に、円筒形形状を
有してもよい。円筒形形状の管腔は、個人に合わせられたプロテーゼの陥入部分から形成
されてもよい。膜は、弾性ポリマーを備えてもよく、ポリマーは、血液に対して不浸透性
であってもよい。膜はまた、伸長首部部分を備えてもよく、個人に合わせられたプロテー
ゼ内への伸長首部の陥入は、中心管腔を形成する。プロテーゼはまた、治療部位における
プロテーゼの埋込を促進するために、膜または自己拡張メッシュに結合された１つまたは
それよりも多くの放射線不透過性マーカーを備えてもよい。プロテーゼはまた、プロテー
ゼの側壁を通って延在する１つまたはそれよりも多くの開口を備えてもよい。１つまたは
それよりも多くの開口は、中心管腔と流動的に結合され、血流または他の流体が、中心管



(7) JP 6169587 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50

腔と１つまたはそれよりも多くの開口との間を流動することを可能にしてもよい。１つま
たはそれよりも多くの開口は、プロテーゼが、それを通る血流または流体流を妨害しない
ように、側枝脈管または他の身体通路を受け入れるように構成されてもよい。プロテーゼ
はまた、メッシュまたは膜のいずれかに結合された複数の返しを含んでもよく、返しは、
個人に合わせられたプロテーゼを治療部位に固定するように適合させられてもよい。プロ
テーゼは、半径方向外向きに拡開し、組織に係合し、固定に役立つ、端部を有してもよい
。
【００１８】
　本発明のさらに別の側面では、患者における治療部位に埋め込むために、個人に合わせ
られたプロテーゼは、圧潰構成および拡張構成を有する自己拡張膜を備えてもよい。圧潰
構成は、治療部位に送達されるように適合させられ、拡張構成は、個人に合わせられたプ
ロテーゼを治療部位と係合するよう拡張させるように適合させられる。拡張構成では、膜
は、治療部位に一致するように個人に合わせて調整され、実質的に、治療部位形状および
サイズに一致する外側表面を有する。膜は、血液または他の体液が、それを通して通過す
ることを可能にするように構成される中心管腔を形成する。
【００１９】
　本発明の別の側面では、治療部位において、損傷または罹患組織を治療するための方法
は、中心管腔、拡張構成、および圧潰構成を有する埋込型プロテーゼを提供する工程を含
む。埋込型プロテーゼは、拡張構成に拡張するように付勢され、埋込型プロテーゼは、治
療部位の形状に一致するように、個人に合わせて調整される。中心管腔は、血流または他
の体液が、それを通して通過することを可能にするように構成される。本方法はまた、圧
潰構成における埋込型プロテーゼを治療部位に前進させる工程と、埋込型プロテーゼを拡
張構成に自己拡張させる工程とを含む。拡張構成では、埋込型プロテーゼは、埋込型プロ
テーゼが、治療部位において、実質的に、組織と係合するよう拡張するように、実質的に
、治療部位の形状に一致する形状を有する。プロテーゼは、次いで、組織を補強する。
【００２０】
　埋込型プロテーゼは、弾性ポリマーまたは自己拡張ワイヤメッシュを備えてもよく、メ
ッシュは、ポリマーカバーによって囲繞されてもよい。治療部位は、ある形状を有し、プ
ロテーゼによって生成される管腔は、実質的に、治療部位の形状に一致する形状を有して
もよい。管腔はまた、円筒形形状であってもよく、管腔は、埋込型プロテーゼの内側に配
置されてもよい。管腔は、実質的に、治療部位を横断する血流経路を改変させ得ない。埋
込型プロテーゼを前進させる工程は、血管を通して、埋込型プロテーゼを前進させる工程
を含んでもよい。埋込型プロテーゼを半径方向に拡張させる工程は、シースを埋込型プロ
テーゼから後退させ、それによって、埋込型プロテーゼが、拡張構成内に自己拡張するこ
とを可能にする工程を含んでもよい。
【００２１】
　組織を補強する工程は、埋込型プロテーゼを組織に固定する工程を含んでもよい。治療
部位は、動脈瘤を含んでもよく、組織を補強する工程は、動脈瘤が拡大することを防止す
る工程を含んでもよい。動脈瘤はまた、プロテーゼによって排除されてもよく、プロテー
ゼは、組織と固定されてもよい。プロテーゼを固定する工程は、埋込型プロテーゼ上の返
しと組織を係合させる工程を含んでもよい。組織を補強する工程は、組織が半径方向外向
きにまたは半径方向内向きに移動しないように拘束する工程を含んでもよい。
【００２２】
　本方法は、必要に応じて、送達デバイスまたはプロテーゼ上の１つまたはそれよりも多
くの放射線不透過性マーカーと治療部位における１つまたはそれよりも多くの解剖学的特
徴を整合する工程を含んでもよい。埋込型プロテーゼは、１つまたはそれよりも多くの開
口をプロテーゼの側壁内に備えてもよく、本方法は、１つまたはそれよりも多くの開口と
治療部位における１つまたはそれよりも多くの対応する側枝脈管または身体通路を整合さ
せる工程を含んでもよい。これは、１つまたはそれよりも多くの側枝脈管または身体通路
の閉塞を防止する。埋込型プロテーゼは、治療部位における組織に対して密閉され、それ



(8) JP 6169587 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50

を越える血流を防止してもよい。
【００２３】
　本発明のこれらおよび他の側面ならびに利点は、以下の説明および添付の図面において
明白である。
本発明は、例えば、以下を提供する。
（項目１）
製造施設において、個人に合わせられた埋込型プロテーゼを製造するための方法であって
、前記方法は、
　患者における治療部位の１つまたはそれよりも多くの画像を提供する工程と、
　前記１つまたはそれよりも多くの画像に基づいて、前記治療部位の形状および体積を特
徴付けるデジタルデータセットを生成する工程と、
　前記デジタルデータセットを機械加工命令に変換する工程と、
　前記機械加工命令を使用して、マンドレルを形成する工程であって、前記マンドレルは
、前記治療部位形状に実質的に一致する形状を有する、工程と、
　メッシュを前記マンドレルに付与する工程と、
　前記メッシュが前記マンドレルを覆って配置されている間に前記メッシュを熱処理する
工程であって、前記メッシュが、前記治療部位の形状に一致する形状に戻るように付勢さ
れ、それによって、前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを形成するように、前記個
人に合わせられた埋込型プロテーゼは、収縮構成および拡張構成を有する、工程と、
を含み、
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、前記収縮構成において、前記治療部位に
送達されるように適合させられ、
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、前記拡張構成に戻るように付勢され、前
記拡張構成は、前記治療部位形状に実質的に一致する形状を有する、
方法。
（項目２）
前記１つまたはそれよりも多くの画像を提供する工程は、前記治療部位の、１つまたはそ
れよりも多くのコンピュータ断層撮影（ＣＴ）画像、１つまたはそれよりも多くの磁気共
鳴画像（ＭＲＩ）、１つまたはそれよりも多くのＸ線画像、１つまたはそれよりも多くの
超音波画像、あるいは１つまたはそれよりも多くの血管造影画像を提供する工程を含む、
項目１に記載の方法。
（項目３）
前記デジタルデータセットを機械加工命令に変換する工程は、前記デジタルデータセット
をＣＡＤ／ＣＡＭシステムに転送する工程を含む、項目１に記載の方法。
（項目４）
前記マンドレルを形成する工程は、金属片を機械加工する工程を含む、項目１に記載の方
法。
（項目５）
前記マンドレルを形成する工程は、前記治療部位に対してより小さいサイズにされるよう
に、前記マンドレルを形成する工程を含み、前記より小さいサイズにされたマンドレルは
、前記メッシュの厚さを受け入れる、項目１に記載の方法。
（項目６）
前記メッシュを前記マンドレルに付与する工程は、前記マンドレルを覆ってメッシュを摺
動可能に配置する工程を含む、項目１に記載の方法。
（項目７）
前記メッシュを前記マンドレルに付与する工程は、フィラメントを前記マンドレルの周囲
に巻着する工程を含む、項目１に記載の方法。
（項目８）
前記メッシュを前記マンドレルに付与する工程は、予成形された平坦メッシュをその周囲
に巻着する工程を含む、項目１に記載の方法。
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（項目９）
前記メッシュを熱処理する工程は、ニチノールメッシュを熱処理する工程を含む、項目１
に記載の方法。
（項目１０）
前記マンドレルを前記メッシュから除去し、前記メッシュを回収する工程をさらに含む、
項目１に記載の方法。
（項目１１）
前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼ内に少なくとも１つの側開口を形成する工程を
さらに含み、前記少なくとも１つの側開口は、前記治療部位内の側枝脈管と整合させられ
るように構成される、項目１に記載の方法。
（項目１２）
前記メッシュを覆って膜を形成し、それによって、前記個人に合わせられた埋込型プロテ
ーゼを覆ってカバーを形成する工程をさらに含む、項目１に記載の方法。
（項目１３）
前記膜を形成する工程は、ポリマーカバーを前記メッシュに取着する工程を含む、項目１
２に記載の方法。
（項目１４）
前記膜を形成する工程は、前記メッシュを覆ってポリマーカバーを浸漬コーティングする
工程を含む、項目１２に記載の方法。
（項目１５）
　前記埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載する工程と、
　前記プロテーゼおよび送達カテーテルを洗浄する工程と、
　前記埋込型プロテーゼをパッケージングする工程と、
　最終的に、前記埋込型プロテーゼを滅菌する工程と、
をさらに含む、項目１に記載の方法。
（項目１６）
前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを前記製造施設から出荷する前に、前記個人に
合わせられた埋込型プロテーゼの形状は、前記治療部位に埋め込むために適切であること
の検証を要求する工程をさらに含む、項目１に記載の方法。
（項目１７）
前記検証は、医師によって行なわれる、項目１６に記載の方法。
（項目１８）
前記検証は、インターネットを経由して行なわれる、項目１６に記載の方法。
（項目１９）
前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを病院に出荷する工程をさらに含む、項目１に
記載の方法。
（項目２０）
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼを送達カテーテル上に搭載する工程と、
　前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼおよび前記送達カテーテルをパッケージング
内に定置する工程と、
　前記パッケージング内の前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼおよび前記送達カテ
ーテルを滅菌する工程と、
　前記滅菌パッケージングを開放する前に、前記個人に合わせられた埋込型プロテーゼが
、前記治療部位に埋め込むために適切であることの検証を要求する工程
をさらに含む、項目１に記載の方法。
（項目２１）
前記検証は、医師によって行なわれる、項目２０に記載の方法。
（項目２２）
前記検証は、インターネットを経由して行なわれる、項目２０に記載の方法。
（項目２３）
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中心管腔が、前記埋込型プロテーゼを通して延在するように、前記埋込型プロテーゼを前
記マンドレルから除去する工程をさらに含む、項目１に記載の方法。
（項目２４）
前記治療部位は、動脈瘤である、項目１に記載の方法。
（項目２５）
治療部位に埋め込むために、個人に合わせられたプロテーゼであって、
　圧潰構成および拡張構成を有する自己拡張メッシュであって、前記圧潰構成は、前記治
療部位に送達されるように適合させられ、前記拡張構成は、前記治療部位と係合するよう
に、前記個人に合わせられたプロテーゼを拡張させるように適合させられ、前記拡張構成
におけるメッシュは、前記治療部位に一致するように個人に合わせて調整され、前記メッ
シュは、前記拡張構成において、実質的に、前記治療部位形状およびサイズに一致する外
側表面を有し、前記自己拡張メッシュは、血液または他の体液が、それを通して通過する
ことを可能にするように構成される中心管腔を形成する、自己拡張メッシュ
を備える、プロテーゼ。
（項目２６）
前記自己拡張メッシュは、ニチノールメッシュを備える、項目２５に記載の個人に合わせ
られたプロテーゼ。
（項目２７）
前記自己拡張メッシュは、螺旋パターンにおける１つまたはそれよりも多くのフィラメン
トを備える、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目２８）
前記自己拡張メッシュは、ともに織成された１つまたはそれよりも多くのフィラメントを
備え、重複領域を形成し、前記１つまたはそれよりも多くのフィラメントは、少なくとも
１回、相互に重複する、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目２９）
前記自己拡張メッシュは、ともに織成された１つまたはそれよりも多くのフィラメントを
備え、第１の重複領域および第２の重複領域を形成し、前記第１の重複領域では、前記フ
ィラメントは、第１の回数で相互に重複し、前記第２の重複領域では、前記フィラメント
は、前記第１の回数と異なる第２の回数で相互に重複する、項目２５に記載の個人に合わ
せられたプロテーゼ。
（項目３０）
前記自己拡張メッシュは、前記治療部位において、組織に係合し、前記個人に合わせられ
たプロテーゼを固定するように適合させられる返しまたはフックを備える、項目２５に記
載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３１）
前記自己拡張メッシュは、重複領域を形成する複数の重複フィラメントを備え、前記重複
領域は、前記治療部位において、組織に係合し、前記プロテーゼを固定するように適合さ
せられる隆起表面を形成する、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３２）
前記メッシュを覆って配置される膜をさらに備え、前記膜は、弾性であって、前記自己拡
張メッシュに適合し、前記膜は、前記拡張構成において、実質的に、前記治療部位形状に
一致する外側表面を有し、前記膜は、前記中心管腔を形成する、項目２５に記載の個人に
合わせられたプロテーゼ。
（項目３３）
前記膜は、弾性ポリマーを備える、項目３２に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３４）
前記ポリマーは、血液に対して不浸透性である、項目３２に記載の個人に合わせられたプ
ロテーゼ。
（項目３５）
前記膜は、伸長首部部分を備え、前記個人に合わせられたプロテーゼ内への前記伸長首部
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の陥入は、前記中心管腔を形成する、項目３２に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３６）
前記治療部位における前記プロテーゼの埋込を促進するために、前記膜または前記自己拡
張メッシュに結合された１つまたはそれよりも多くの放射線不透過性マーカーをさらに備
える、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３７）
前記プロテーゼの側壁を通って延在する１つまたはそれよりも多くの開口をさらに備え、
前記１つまたはそれよりも多くの開口は、前記中心管腔と流動的に結合され、血流または
他の流体が、前記中心管腔と前記１つまたはそれよりも多くの開口との間を流動すること
を可能にし、前記１つまたはそれよりも多くの開口は、前記プロテーゼが、それを通る血
流または流体流を妨害しないように、側枝脈管または他の身体通路を受け入れるように構
成される、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３８）
前記治療部位は、ある形状を有し、前記管腔は、実質的に、前記治療部位の形状に一致す
る形状を有する、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目３９）
前記管腔は、実質的に、前記治療部位を横断する血流経路を改変させない、項目２５に記
載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目４０）
前記管腔は、円筒形形状を有する、項目２５に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目４１）
前記円筒形形状の管腔は、前記個人に合わせられたプロテーゼの陥入部分から形成される
、項目４０に記載の個人に合わせられたプロテーゼ。
（項目４２）
患者の治療部位に埋め込むために、個人に合わせられたプロテーゼであって、
　圧潰構成および拡張構成を有する自己拡張膜であって、前記圧潰構成は、前記治療部位
に送達されるように適合させられ、前記拡張構成は、前記治療部位と係合するように、前
記個人に合わせられたプロテーゼを拡張させるように適合させられる、自己拡張膜
を備え、
　前記拡張構成における膜は、前記治療部位に一致するように個人に合わせて調整され、
　前記膜は、前記拡張構成において、実質的に、前記治療部位形状およびサイズに一致す
る外側表面を有し、
　前記膜は、血液または他の体液が、それを通して通過することを可能にするように構成
される中心管腔を形成する、
プロテーゼ。
（項目４３）
治療部位において、損傷または罹患組織を治療するための方法であって、
　中心管腔、拡張構成、および圧潰構成を有する埋込型プロテーゼを提供する工程であっ
て、前記埋込型プロテーゼは、前記拡張構成に拡張するように付勢され、前記埋込型プロ
テーゼは、前記治療部位の形状に一致するように、個人に合わせて調整され、前記中心管
腔は、血流または他の体液が、それを通して通過することを可能にするように構成される
、工程と、
　前記圧潰構成における前記埋込型プロテーゼを前記治療部位に前進させる工程と、
　前記埋込型プロテーゼを前記拡張構成に自己拡張させる工程であって、前記拡張構成で
は、前記埋込型プロテーゼが、前記治療部位において、実質的に、組織と係合して拡張す
るように、前記埋込型プロテーゼは、実質的に、前記治療部位の形状に一致する形状を有
する、工程と、
　前記組織を前記埋込型プロテーゼで補強する工程と
を含む、方法。
（項目４４）
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前記埋込型プロテーゼは、ポリマーカバーによって囲繞される自己拡張ワイヤメッシュを
備える、項目４３に記載の方法。
（項目４５）
前記埋込型プロテーゼは、自己拡張ワイヤメッシュを備える、項目４３に記載の方法。
（項目４６）
前記埋込型プロテーゼは、弾性ポリマーを備える、項目４３に記載の方法。
（項目４７）
前記治療部位は、ある形状を有し、前記管腔は、実質的に、前記治療部位の形状に一致す
る形状を有する、項目４３に記載の方法。
（項目４８）
前記管腔は、円筒形形状を有する、項目４３に記載の方法。
（項目４９）
前記管腔は、前記埋込型プロテーゼの陥入部分から形成される、項目４８に記載の方法。
（項目５０）
前記円筒形形状の管腔は、前記埋込型プロテーゼの内側に配置される、項目４８に記載の
方法。
（項目５１）
前記管腔は、実質的に、前記治療部位を横断する血流経路を改変させない、項目４３に記
載の方法。
（項目５２）
前記埋込型プロテーゼを前進させる工程は、血管を通して、前記埋込型プロテーゼを前進
させる工程を含む、項目４３に記載の方法。
（項目５３）
前記埋込型プロテーゼを半径方向に拡張させる工程は、シースを前記埋込型プロテーゼか
ら後退させ、それによって、前記埋込型プロテーゼが、前記拡張構成内に自己拡張するこ
とを可能にする工程を含む、項目４３に記載の方法。
（項目５４）
前記組織を補強する工程は、前記埋込型プロテーゼを前記組織に固定させる工程を含む、
項目４３に記載の方法。
（項目５５）
前記治療部位は、動脈瘤を含み、前記組織を補強する工程は、前記動脈瘤が拡大すること
を防止する工程を含む、項目４３に記載の方法。
（項目５６）
前記治療部位は、動脈瘤を含み、前記組織を補強する工程は、前記動脈瘤を排除する工程
を含む、項目４３に記載の方法。
（項目５７）
前記組織を補強する工程は、前記埋込型プロテーゼと前記組織を固定させる工程を含む、
項目４３に記載の方法。
（項目５８）
前記埋込型プロテーゼを固定する工程は、前記埋込型プロテーゼ上の返しと前記組織を係
合させる工程を含む、項目５７に記載の方法。
（項目５９）
補強工程は、前記組織が、半径方向外向きにまたは半径方向内向きに移動しないように拘
束する工程を含む、項目４３に記載の方法。
（項目６０）
前記埋込型プロテーゼは、１つまたはそれよりも多くの放射線不透過性マーカーを備え、
前記方法は、前記１つまたはそれよりも多くの放射線不透過性マーカーと前記治療部位に
おける１つまたはそれよりも多くの解剖学的特徴を整合させる工程をさらに含む、項目４
３に記載の方法。
（項目６１）
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前記埋込型プロテーゼは、その側壁内に１つまたはそれよりも多くの開口を備え、前記方
法は、前記１つまたはそれよりも多くの開口と前記治療部位における側枝脈管または身体
通路の１つまたはそれよりも多くの小孔を整合させ、それによって、前記１つまたはそれ
よりも多くの側枝脈管または前記身体通路の閉塞を防止する工程をさらに含む、項目４３
に記載の方法。
（項目６２）
前記埋込型プロテーゼを前記治療部位における組織に対して密閉し、それを越える血流を
防止する工程をさらに含む、項目４３に記載の方法。
【００２４】
参照による引用
　本明細書に記載される全ての刊行物、特許、および特許出願は、各個々の刊行物、特許
、または特許出願が、具体的かつ個々に、参照することによって組み込まれることが示さ
れる場合と同様に、参照することによって本明細書に組み込まれる。
【図面の簡単な説明】
【００２５】
　本発明の新規特徴が、添付の請求項における特殊性とともに記載される。本発明の特徴
および利点のさらなる理解は、本発明の原理が利用される例証的実施形態を記載する以下
の発明の詳しい説明およびその添付の図面を参照することによって得られるであろう。
【００２６】
【図１Ａ】図１Ａは、正常な腹部大動脈を図示する。
【００２７】
【図１Ｂ】図１Ｂ－１Ｄは、種々の腹部大動脈瘤を図示する。
【図１Ｃ】図１Ｂ－１Ｄは、種々の腹部大動脈瘤を図示する。
【図１Ｄ】図１Ｂ－１Ｄは、種々の腹部大動脈瘤を図示する。
【００２８】
【図１Ｅ】図１Ｅは、嚢状動脈瘤を図示する。
【００２９】
【図２】図２は、個人に合わせられたプロテーゼを加工する例示的方法の流れ図を図示す
る。
【００３０】
【図３Ａ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｂ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｃ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｄ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｅ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｆ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｇ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【図３Ｈ】図３Ａ－３Ｈは、動脈瘤の治療のための個人用プロテーゼを加工する例示的方
法を図示する。
【００３１】
【図３Ｉ】図３Ｉは、動脈瘤内に展開された図３Ａ－３Ｈで加工されたプロテーゼを図示
する。
【００３２】
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【図４Ａ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【図４Ｂ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【図４Ｃ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【図４Ｄ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【図４Ｅ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【図４Ｆ】図４Ａ－４Ｆは、個人用プロテーゼを治療部位に送達する例示的方法を図示す
る。
【００３３】
【図５Ａ】図５Ａ－５Ｃは、個人に合わせられたプロテーゼの別の例示的実施形態を図示
する。
【図５Ｂ】図５Ａ－５Ｃは、個人に合わせられたプロテーゼの別の例示的実施形態を図示
する。
【図５Ｃ】図５Ａ－５Ｃは、個人に合わせられたプロテーゼの別の例示的実施形態を図示
する。
【００３４】
【図６Ａ】図６Ａ－６Ｂは、複数のプロテーゼの例示的使用を図示する。
【図６Ｂ】図６Ａ－６Ｂは、複数のプロテーゼの例示的使用を図示する。
【００３５】
【図７】図７は、傍腎動脈瘤を図示する。
【００３６】
【図８】図８は、側枝脈管を受け入れる個人に合わせられたプロテーゼを図示する。
【００３７】
【図９】図９は、傍腎動脈瘤内の図７におけるプロテーゼの埋込を図示する。
【００３８】
【図１０Ａ】図１０Ａ－１０Ｂは、側枝を受け入れるプロテーゼの例示的実施形態を図示
する。
【図１０Ｂ】図１０Ａ－１０Ｂは、側枝を受け入れるプロテーゼの例示的実施形態を図示
する。
【００３９】
【図１１】図１１は、例示的メッシュを図示する。
【００４０】
【図１２Ａ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【図１２Ｂ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【図１２Ｃ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【図１２Ｄ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【図１２Ｅ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【図１２Ｆ】図１２Ａ－１２Ｆは、例示的メッシュパターンを図示する。
【００４１】
【図１３】図１３は、プロテーゼの端部の例示的実施形態を図示する。
【００４２】
【図１４】図１４は、例示的メッシュを図示する。
【００４３】
【図１５】図１５は、メッシュパターンの別の例示的実施形態を図示する。
【００４４】
【図１６】図１６は、メッシュのさらに別の例示的実施形態を図示する。
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【発明を実施するための形態】
【００４５】
　本発明は、腹部大動脈瘤に関連して説明される。しかしながら、当業者は、限定を意図
するものではなく、本明細書に開示されるデバイスおよび方法が、脳内等の身体の他の部
分における動脈瘤において使用され、かつ管、脈管、器官、あるいは管腔、導管、または
他の身体空間を補強する必要がある身体の任意の他の部分を含む他の中空の解剖学的構造
を治療するために使用されてもよいことを理解するであろう。例えば、個人に合わせられ
たプロテーゼは、失禁を治療するために、膀胱内またはその周囲に埋め込むために、本明
細書に説明される技法を使用して加工されてもよく、あるいはプロテーゼは、胃内の疾患
または損傷幽門弁あるいは胆管等の他の身体通路を治療するために、個人に合わせて調整
されてもよい。
【００４６】
　図１Ａは、腹部大動脈Ａの正常な区画における典型的生体構造を図示しており、血液は
、心臓から脚部に向かって、矢印によって示されるように、下流に流動する。大動脈は、
典型的には、徐々に先細になる円筒形である。一対の腎動脈Ｒは、大動脈Ａから側方に枝
分かれし、血液を腎臓（図示せず）に提供する。大動脈は、２つの総腸骨動脈Ｉに分岐し
、次いで、さらに外腸骨動脈ＥＩおよび内腸骨動脈ＩＩに分岐する。外腸骨動脈ＥＩは、
鼠径靭帯（図示せず）を通過後、概して、大腿動脈Ｆと称される。したがって、大動脈は
、心臓から身体の下肢に平滑な血流を提供する。
【００４７】
　しかしながら、ある場合には、大動脈内の組織は、疾患または損傷のため、脆弱化し、
それによって、動脈瘤として知られる膨隆領域をもたらし得る。動脈瘤は、腹部大動脈に
沿った任意の点にあり得る。例えば、図１Ｂは、副腎大動脈瘤を図示しており、動脈瘤Ａ
Ａは、腎動脈Ｒより上位（または、上流または上方）にある。図１Ｃは、腎動脈の下位（
または、下流または真下）にある腎臓下動脈瘤ＡＡを図示しており、本タイプの動脈瘤は
、腹部大動脈瘤の大部分を占める。図１Ｃはまた、動脈瘤が、常時、厳密には、大動脈内
に留まらず、動脈瘤は、腸骨動脈および大腿動脈内に延在し得ることを図示する。図１Ｄ
は、傍腎大動脈瘤ＡＡを図示しており、動脈瘤は、そこから、腎動脈が枝分かれする大動
脈の一部にわたって延在する。図１Ｂ－１Ｄに図示される動脈瘤はそれぞれ、紡錘状動脈
瘤と称され、脆弱化した大動脈および結果として生じる膨隆は、本質的に、脈管の周囲全
体にわたって延在する。しかしながら、動脈瘤はまた、図１Ｅ等におけるように、脈管壁
の一部のみが外向きに膨隆する嚢状である場合がある。
【００４８】
　前述のように、動脈瘤修復のための標準的外科手術手技は、典型的には、Ｄａｃｒｏｎ
ＴＭポリエステルまたは延伸ポリテトラフルオロエチレン（ｅＰＴＦＥ）から生成された
、天然グラフトまたは人工グラフトを使用して、脈管の損傷または罹患区画と置き換える
。本手技は、高度に侵襲的であって、いくつかの術後合併症をもたらす可能性があり、長
期回復期間を要求する。より最近では、ステント－グラフトが治療部位に送達される低侵
襲的血管内修復技法が、開発されている。ステント－グラフトは、次いで、動脈瘤内に半
径方向に拡張され、それによって、動脈瘤を排除する血流のための新しい管腔を形成する
。ステント－グラフトは、有望であるが、埋め込まれたデバイスは、側枝脈管の血流を妨
害し得るまたはインプラントは、血液の力およびその拍動性質のため、治療部位から下流
に押動され得る。これは、時として、「吹き流し」と称される。
【００４９】
　加えて、ステント－グラフトは、常時、脈管壁に対して完全に密閉するわけではなく、
それによって、血液が、動脈瘤嚢を加圧し続けることを可能にする。血管内漏出は、ステ
ント－グラフトを用いた動脈瘤の治療における主要失敗原因である。血管内漏出は、血液
が、ステント－グラフトの近位端における不完全密閉のため、動脈瘤嚢内に流動するＩ型
血管内漏出を含むいくつかの分類に分類されている。プロテーゼに関して本明細書で使用
される近位端とは、心臓に最も近い端部であって、プロテーゼの遠位端は、下流端である
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。プロテーゼを送達するために使用される送達システムを参照するとき、送達システムの
近位端は、心臓から最も遠い端部であって、通常、オペレータに最も近く、遠位端は、心
臓に最も近く、典型的には、オペレータから最も遠い。ＩＩ型血管内漏出は、血液が、側
枝脈管から動脈瘤嚢内に流動するときに生じる。ＩＩＩ型血管内漏出は、ステント－グラ
フト継部間の密閉不良またはステント－グラフトの破裂のため、動脈瘤嚢内への血流をも
たらす。ＩＶ型血管内漏出は、ステント－グラフト内の過剰または望ましくない多孔率の
ため、動脈瘤嚢内への血流をもたらし、血液が、ステント－グラフトを通して、動脈瘤内
に流動することを可能にする。血管内漏出は、患者の生体構造へのステント－グラフトの
不適切な嵌合または一致から生じ得る。
【００５０】
　したがって、血管内漏出の可能性を最小限にし、側枝脈管への血流を維持するために、
吹き流しを防止するための優れた固定力を有し、動脈瘤生体構造により正確に嵌合する動
脈瘤を治療するために使用されることができるプロテーゼの必要性があることが、明白で
ある。個人に合わせられたプロテーゼは、これらの課題の少なくともいくつかに対処する
であろう。現在の撮像システムは、コンピュータ支援設計（ＣＡＤ）およびコンピュータ
支援製造（ＣＡＭ）システムと連結され、プロテーゼが、患者の生体構造に一致するよう
に加工されることを可能にすることができる。
【００５１】
　図２は、動脈瘤または任意の他の治療領域を治療するために使用されることができる個
人に合わせられたプロテーゼを加工する例示的方法を図示する流れ図である。本方法は、
この場合、動脈瘤である治療領域の１つまたはそれよりも多くの画像２０２を取得する工
程を含む。これらの画像は、コンピュータ断層撮影（ＣＴ）、Ｘ線、血管造影、磁気共鳴
画像診断（ＭＲＩ）、超音波、または当業者に公知の他の撮像技法を使用して取得されて
もよい。画像は、ＣＤ－ＲＯＭ、フラッシュメモリスティック等の任意の記憶媒体上に記
憶されてもよく、あるいは画像は、クラウド、遠隔サーバ、または任意の他の便宜的かつ
セキュアな場所に記憶されてもよい。画像は、インターネットを使用して、これらの場所
のいずれかに転送されてもよい。画像が記憶されると、画像または画像を表すデジタルデ
ータは、コンピュータ支援設計／コンピュータ支援製造（ＣＡＤ／ＣＡＭ）システムに入
力されてもよい２０４。ＣＡＤ／ＣＡＭシステムは、次いで、画像をデジタルデータセッ
トにコンバートし、次いで、ＣＮＣ旋盤、研磨機、放電加工機（ＥＤＭ）等の機械加工デ
バイスに提供される機械加工命令に変換されることができ、機械加工命令は、機械加工デ
バイスによって使用され、実質的に、治療領域の形状および体積に一致する形状を有する
マンドレルまたは鋳型を機械加工２０６あるいは別様に形成する。したがって、マンドレ
ルの輪郭は、治療領域の輪郭に一致し、マンドレルは、実質的に、治療領域、典型的には
、体腔、管腔、または他の通路の体積を充填するであろう。ＣＡＤ／ＣＡＭシステムは、
マンドレルに後に付与される材料の厚さを補償するようにプログラムされてもよく、した
がって、マンドレルは、若干、治療領域の実際のサイズより小さくてもよい。他の実施形
態では、マンドレル形状は、材料厚を補償せずに、治療領域の輪郭に一致するであろう。
両場合において、結果として生じるマンドレル形状は、実質的に、治療領域形状およびサ
イズに一致し、マンドレルは、実質的に、治療領域の体積を充填するであろう。例えば、
腹部大動脈瘤の場合、マンドレルは、実質的に、動脈瘤嚢ならびに動脈瘤頸部および脚部
の一部の体積を充填するであろう。
【００５２】
　マンドレルが形成されると、マスタ鋳型として使用されることができ、そこから、個人
用プロテーゼが、加工される。個人用プロテーゼは、したがって、実質的に、治療領域に
一致するサイズおよび形状を有し、個人用プロテーゼが、治療領域において自己固定し、
血管内漏出および吹き流しを防止することを可能にするであろう。ワイヤメッシュは、事
前に作製される２０８か、または別様に提供されるかのいずれかである。メッシュは、好
ましくは、管状および円筒形形状であって、両端は、メッシュが、靴下のように、マンド
レルを覆って摺動可能に配置され得るように、開放しているまたは他の実施形態では、ワ
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イヤメッシュは、マンドレル上に巻着されてもよい２１０。メッシュおよびマンドレルは
、次いで、所望の時間の間、高温まで炉、オーブン、塩浴等に定置される。メッシュおよ
びマンドレルは、次いで、除去され、空気冷却、油または水中での急冷等の規定の冷却手
技を使用して、冷却される。このように、ワイヤメッシュを熱処理し２１２、ワイヤメッ
シュは、マンドレルの形状に硬化する。金属、特に、自己拡張金属の熱処理は、当技術分
野において公知である。形成されたメッシュは、次いで、マンドレルから除去される。本
実施形態または本明細書に開示される実施形態のいずれかでは、ワイヤメッシュは、好ま
しくは、自己拡張式であって、超弾性ニチノール等の金属から作製されてもよく、したが
って、メッシュは、マンドレルに一致し、ひいては、実質的に、治療領域の形状にも一致
する拡張構成を有するであろう。張力が、メッシュの端部に印加されると、メッシュは、
より薄型であって、治療領域への血管内送達のために、送達カテーテル上に装填するため
に好適である圧潰構成に圧潰するであろう。本実施形態または本明細書に説明される実施
形態のいずれかにおけるワイヤメッシュはまた、患者の身体内へのメッシュの定置によっ
て、メッシュを遷移温度を上回って加熱し、メッシュを半径方向外向きに拡張させるよう
に、ニチノール等の形状記憶合金であってもよい。さらに他の実施形態では、メッシュは
、バルーン拡張可能であってもよく、したがって、バルーン等の拡張可能部材を経由して
送達されてもよい。バルーンが拡張されると、メッシュは、同様に、バルーンとともに拡
張する。
【００５３】
　ワイヤメッシュが熱処理されると、布地またはポリマーコーティングが、ワイヤメッシ
ュに付与されてもよい２１４。コーティングは、Ｄａｃｒｏｎ(登録商標)ポリエステル、
延伸ポリテトラフルオロエチレン（ｅＰＴＦＥ）、シリコーン、ポリウレタン、または当
技術分野において公知の他の材料であってもよい。コーティングは、接着剤、縫合糸、被
包等でメッシュに結合された材料のシートまたはチューブであってもよく、またはメッシ
ュは、ポリマーをメッシュに付与するために、浸漬コーティングされてもよい。コーティ
ングは、好ましくは、生体適合性かつ血液または他の体液に対して不浸透性である。また
、生体分解性であって、ポリ乳酸（ＰＬＡ）またはポリグリコール酸（ＰＧＡ）等の材料
から作製されてもよい。ポリマーコーティングを伴う、結果として生じるワイヤメッシュ
は、治療領域に一致する形状を有する個人に合わせられた埋込型プロテーゼを形成し、実
質的に、治療領域、この場合、動脈瘤嚢の体積を充填する。他の実施形態では、ワイヤメ
ッシュは、非コーティングかつ非被覆のままであって、個人に合わせられたプロテーゼを
形成する。個人に合わせられた埋込型プロテーゼは、次いで、送達カテーテル等の送達シ
ステムに結合され２１５、システムは、次いで、当業者に公知の製造プロセスを使用して
、洗浄、パッケージ化され、最終的に、滅菌される２１６。例えば、パッケージングは、
プロテーゼを手技トレイ内に定置し、トレイをＴｙｖｅｋ(登録商標)蓋で密閉する工程を
含んでもよく、最終的に、プロテーゼを滅菌する工程は、プロテーゼをエチレンオキシド
でガス処理する蒸気で加圧滅菌するあるいはガンマまたは電子ビーム照射で照射する工程
を含んでもよい。代替実施形態では、コーティングは、メッシュを伴わずに、直接、マン
ドレルに付与され、それによって、プロテーゼを形成してもよい。
【００５４】
　いくつかの実施形態では、医師は、必要に応じて、次いで、プロテーゼの工場からの出
荷に先立って、結果として生じる個人用プロテーゼが、実際に、特定の患者にとって正し
いものであることを確認してもよい２１８。検証は、プロテーゼのサイズ、形状、または
寸法を検証することによって、インターネットを経由して、視覚的に実施されてもよい。
検証が完了すると、個人用プロテーゼは、製造施設から、病院、外科センター、医院、ま
たは他の開業場所における医師に出荷されてもよい２１９。受信されると、医師は、次い
で、必要に応じて、滅菌パッケージの開放に先立って、プロテーゼが、患者のための正し
いサイズおよび形状であることを再検証してもよい２２０。プロテーゼが、正しくない場
合、製造施設に返却されてもよい。検証は、バーコードを走査することによって、および
／またはインターネットを使用して、達成されてもよい。検証が完了すると、個人用プロ



(18) JP 6169587 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50

テーゼは、適切な患者内に埋め込まれてもよい２２２。当業者はまた、医療保険の相互運
用性と説明責任に関する法令（ＨＩＰＡＡ）によって要求されるように、個人に合わせら
れた製造プロセス全体の間、適切な患者プライバシーが、維持されなければならないこと
を理解するであろう。代替実施形態では、メッシュ単独が、マンドレルを覆って形成され
、次いで、本明細書に説明されるように送達され、疾患または損傷組織を治療してもよい
。同様に、別の代替実施形態では、弾性ポリマーは、メッシュを伴わずに、直接、個人に
合わせられたマンドレルを覆って形成されてもよい。これは、次いで、本明細書に説明さ
れるように、疾患または損傷組織を治療するために使用されてもよい。
【００５５】
　図３Ａ－３Ｉは、動脈瘤の治療のために、個人用プロテーゼを加工する例示的方法を図
示する。図３Ａは、前述の図１Ｃに図示されるものに類似する腎臓下動脈瘤ＡＡを図示す
る。前述の加工技法を使用して、動脈瘤の画像が、ＣＴ走査、あるいは本明細書に説明さ
れるまたは当技術分野において公知の他の技法のいずれかを使用して取得されてもよい。
画像は、次いで、実質的に、３Ｂに示されるように、動脈瘤図の内側壁の輪郭に一致する
表面３０４を有するマンドレル３０２を生成するために使用される。前述のように、マン
ドレルは、マンドレルの上部に配置される材料厚を受け入れるために、若干、より小さい
サイズにされるように作製されてもよい。ある状況では、マンドレルは、必要に応じて、
より大きいサイズにされるように作製されてもよい。マンドレルは、ステンレス鋼、アル
ミニウム、または熱処理の間に被る熱に耐える任意の他の材料から作製されてもよい。マ
ンドレルが作製されると、ワイヤメッシュ３０６は、メッシュがマンドレルの形状をとり
、故に、メッシュもまた、実質的に、動脈瘤の形状に一致する形状を有するように、マン
ドレルを覆って配置されてもよい。ワイヤメッシュ３０６は、図３Ｃに見られるように、
マンドレルを覆って容易に定置され得るように、管状靴下状形状に事前に加工されてもよ
く、または他の実施形態では、ワイヤメッシュは、マンドレルを覆って巻着および形成さ
れてもよい。図３Ｄ－３Ｆに見られるようなさらに他の実施形態では、平坦な予成形され
たメッシュ３０６ａ（図３Ｄに最も良く見られる）が、図３Ｅに見られるように、マンド
レル３０２の周囲に巻着されてもよい。巻着されると、平坦メッシュの端部は、溶接、縫
合、結着、接合、はんだ等の当技術分野において公知の方法を使用して、相互に添着され
てもよい。メッシュは、次いで、図３Ｆに見られるように、マンドレルの周囲に円周方向
に配置される。リボン、ワイヤ、または他のフィラメントが、メッシュの周囲に巻着され
、マンドレルに接触することを確実にしてもよい。図３Ｇは、マンドレルを覆って配置さ
れるワイヤメッシュを図示する。マンドレルおよびメッシュは、次いで、ワイヤメッシュ
が、マンドレルの形状に硬化するように、前述のように熱処理される。メッシュは、好ま
しくは、ニチノールであって、自己拡張式であって、したがって、メッシュは、送達のた
めに、圧潰構成に圧潰されてもよく、ワイヤメッシュは、マンドレルおよび動脈瘤形状に
一致する拡張された形状に自己拡張してもよい。熱処理が完了した後、メッシュおよびマ
ンドレルは、ポリマーで浸漬コーティングされてもよく、あるいはポリマーまたは布地カ
バー３１０が、前述または当業者に公知の方法を使用して、メッシュに付与されてもよい
。ポリマーまたは布地カバー３１０は、好ましくは、血液に対して不浸透性であって、血
液が、プロテーゼの壁を横断して流動することを防止する。放射線不透過性マーカー３０
８または他のインジケータマーカーも、必要に応じて、ポリマーあるいは布地カバーおよ
び／またはワイヤメッシュに取着される。個人用プロテーゼは、ここで完成し、実質的に
、動脈瘤の生体構造に一致するであろう。これは、プロテーゼが、動脈瘤内に自己着座し
、それによって、プロテーゼを定位置に固定することを可能にし、さらに、動脈瘤を血流
から排除し、それによって、血管内漏出を防止する。図３Ｈは、マンドレルが除去された
時点におけるマーカー３０８を伴う、個人用プロテーゼを図示する。デバイスは、次いで
、送達カテーテルまたは他の送達デバイス上に装填され、図３Ｇに見られるように、腎臓
下動脈瘤の部位に埋め込まれることができる。プロテーゼ送達および埋込に関する付加的
詳細は、以下に説明される。
【００５６】
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　図４Ａ－４Ｆは、治療部位における患者の生体構造に一致するように加工される個人に
合わせられたプロテーゼを送達する例示的方法を図示する。個人に合わせられたプロテー
ゼは、好ましくは、本明細書に説明される方法を使用して加工される。本例示的方法は、
大動脈瘤の治療を対象とするが、また、脳動脈瘤等の身体の他の部分内の動脈瘤または胃
、膀胱等の他の体腔を治療するためにも使用され得る。
【００５７】
　図４Ａは、腎動脈Ｒの下位の大動脈の一部における腎臓下大動脈瘤ＡＡを図示する。本
実施形態では、動脈瘤は、腸骨動脈Ｉ、外腸骨動脈ＥＩ、内腸骨動脈ＩＩ、または大腿動
脈Ｆ内に延在していない。したがって、この場合、プロテーゼの修復は、大動脈分岐を越
えて、腸骨動脈Ｉ内に延在する必要はない。しかしながら、疾患または損傷組織が、大動
脈分岐を越えて延在する状況でも、同様に、個人に合わせられたプロテーゼが、前述の類
似方法を使用して加工されてもよい。プロテーゼは、単一部品であってもよく、またはモ
ジュール式であって、原位置で組立てられてもよい。図４Ｂでは、標準的ガイドワイヤＧ
Ｗが、外科手術切開によって、または経皮的に（例えば、Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ法を使用し
て）大腿動脈内に挿入され、次いで、ガイドワイヤの遠位先端が、動脈瘤の場所を越えて
位置付けられるように前進される。
【００５８】
　プロテーゼを搬送するカテーテル４０２等の送達デバイスは、次いで、送達カテーテル
４０２の遠位部分４０４が、動脈瘤の場所を越えて位置付けられる好ましくは、図４Ｃに
図示されるように、動脈瘤の近位端（心臓に最も近い）の上流または上位にあるように、
ガイドワイヤＧＷを経由して前進されることができる。ここで、図４Ｄを参照すると、送
達デバイスは、プロテーゼ４０６を搬送する内側シャフト４０９と、プロテーゼが、送達
の間、拡張しないように拘束する外側シース４０３とを含んでもよい。送達デバイスは、
放射線不透過性マーカー（図示せず）または他のインジケータを有し、可視化、整合、お
よび送達を促進してもよく、またはプロテーゼ自体上の必要に応じた放射線不透過性マー
カーまたは他のインジケータは、デバイスを位置付けるのに役立てるために使用されても
よい。送達カテーテルが、動脈瘤に対して適切に位置付けられると、外側シース４０３は
、近位に（医師オペレータに向かって）後退され、メッシュ４０８およびポリマーカバー
４１０を有する個人に合わせられたプロテーゼ４０６を暴露させてもよい。カテーテルを
参照するとき、用語「近位」とは、カテーテルを操作する医師に最も近い位置を指し、「
遠位」とは、カテーテルを操作する医師から最も遠い位置を指す。動脈瘤またはプロテー
ゼを参照するとき、動脈瘤またはプロテーゼの近位部分は、心臓に最も近い部分であって
（また、上流とも称される）、動脈瘤またはプロテーゼの遠位部分は、心臓から最も離れ
ている（また、下流とも称される）。プロテーゼ４０６は、本明細書に説明される方法を
使用して、治療部位の生体構造に一致するように製造された、個人に合わせられたプロテ
ーゼである。プロテーゼ４０６は、本明細書に説明されるプロテーゼの実施形態のいずれ
かであってもよい。図４Ｄにおける矢印によって示されるように、外側シース４０３の後
退は、プロテーゼ４０６から拘束を除去し、それによって、プロテーゼが、動脈瘤の上流
の大動脈の壁と係合するよう自己拡張することを可能にする。したがって、プロテーゼ４
０６の上流部分４１２は、動脈瘤に係合するよう半径方向外向きに拡張する。外側シース
４０３は、図４Ｅにおける矢印によって示されるように、プロテーゼ４０６全体が、拘束
されなくなるまで、したがって、プロテーゼ４０６が、動脈瘤の壁、好ましくは、同様に
、動脈瘤嚢の上方および下方と係合するよう半径方向に拡張するまで、さらに後退される
。プロテーゼが送達されると、送達カテーテルおよびガイドワイヤは、患者から除去され
、図４Ｆに見られるように、プロテーゼ４０６のみを残し得る。プロテーゼ４０６は、動
脈瘤の輪郭に一致するように個人に合わせて調整されているため、プロテーゼは、実質的
に、動脈瘤嚢全体を充填するように拡張し、プロテーゼは、治療領域全体を覆って、動脈
瘤の壁に係合するであろう。
【００５９】
　嚢全体を充填し、プロテーゼと動脈瘤の実質的に全ての壁を係合することによって、プ
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ロテーゼを定位置に確実に固定し、それによって、移動を防止し、また、プロテーゼと脈
管との間の良好な密閉を確実にする。これは、血管内漏出を防止し、したがって、動脈瘤
を血流から排除し、それによって、動脈瘤の脆弱化した壁にかかる圧力を緩和し、さらな
る拡張を防止する。したがって、個人に合わせられたプロテーゼは、動脈瘤を補強する。
加えて、いくつかの動脈瘤では、動脈瘤の壁に壁在血栓が存在し得る。動脈瘤の輪郭に一
致する個人に合わせられたプロテーゼの埋込は、プロテーゼと動脈瘤壁との間に、いかな
る壁在血栓も捕捉するのに役立ち、それによって、壁在血栓が、塞栓を起こさないように
防止する。加えて、内皮細胞が、プロテーゼを被覆し、さらに、定位置におけるデバイス
の固定を促進するであろう。内皮細胞増殖は、埋込から約２週間後に開始し、実質的に、
約２ヶ月後に完了する。図４Ａ－４Ｆにおけるプロテーゼは、動脈瘤の壁を補強し、動脈
瘤を通る血流からの圧力を緩和し、それによって、動脈瘤がさらに拡張することを防止す
る。新しい管腔は、本実施形態では、生成されず、血液は、実質的に、その元の経路に類
似する経路を通って流動し、個人に合わせられたプロテーゼの壁のため、動脈瘤の壁に接
触しない。しかしながら、ある状況では、血流のために、新しい管腔を生成することが有
益であり得る。新しい管腔はさらに、動脈瘤の壁に対する血圧の付与を防止し得るあるい
は天然血流または血行動態を動脈瘤状態前に戻るように、もしくはそれに近い状態に回復
させ得る。
【００６０】
　図５Ａ－５Ｃは、血流のために新しい管腔を形成する個人に合わせられたプロテーゼの
例示的実施形態を図示する。動脈瘤は、前述のように撮像され、対応するマンドレルはま
た、前述と同様に、動脈瘤に一致するように製造される。マンドレルが加工されると、メ
ッシュおよび／またはポリマーはまた、前述のように、マンドレルに付与されてもよい。
本実施形態では、結果として生じるプロテーゼ５０２は、動脈瘤のサイズおよび形状に一
致する主要本体区画５０４を含み、また、伸長首部部分５０６を含む。図５Ｂでは、伸長
首部５０６は、伸長首部部分５０６が、主要本体部分５０４の内側に配置された状態とな
るように、矢印によって示されるように、陥入されてもよい。空間５１０、首部部分５０
６、およびプロテーゼ５０２の内側壁は、そのまま残されてもよく、あるいは流体、固体
、または他の材料で充填されてもよい。好ましくは、円筒形形状のチューブである伸長首
部部分５０６は、ここでは、それを通る血流のための管腔として作用することができる。
伸長首部５０６の遊離端５０８は、そのまま残されてもよく、または揺動を防止するよう
に固定されてもよい。固定は、ステント、縫合糸、ステープルで達成されてもよく、また
は血圧によって遊離端を完全に広げ、プロテーゼの下流および内側部分に対して塞栓する
ように定寸されてもよい。遊離端５０８はまた、空間５１０がある材料で充填される場合
、プロテーゼで密閉されてもよい。図５Ｃは、腎臓下大動脈瘤ＡＡ内に送達された時点で
の図５Ｂの個人に合わせられたプロテーゼを図示する。本実施形態は、動脈瘤が血流経路
を拡大させる前に、天然血流経路により正確に一致する管腔の生成を可能にする。個人に
合わせられたプロテーゼの送達は、本明細書に説明される方法のいずれかによるものであ
ってもよい。
【００６１】
　図４Ａ－４Ｆの実施形態では、単一プロテーゼが、動脈瘤に送達される。しかしながら
、他の実施形態では、２つ以上のプロテーゼが、送達されてもよい。複数のプロテーゼの
使用は、単一の薄型デバイスが送達され得るため、プロテーゼの送達を促進する。複数の
プロテーゼは、次いで、所望の被覆率および支持を提供するために、相互の上部に送達さ
れるまたは相互から軸方向に離間される。例えば、図６Ａ－６Ｂは、２つのプロテーゼの
使用を図示する。
【００６２】
　図６Ａ－６Ｂにおけるプロテーゼは、１つずつ、実質的に、前述と同様に送達されても
よい。第１の個人に合わせられたプロテーゼ１５０４は、動脈瘤ＡＡに送達され、壁１５
０２と係合するように拡張させられる。第２の個人に合わせられたプロテーゼ１５０６が
、次いで、その後、第１のプロテーゼ１５０４の内側に着座するように、連続的に送達さ
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れる。図６Ｂは、図６Ａにおける線Ｂ－Ｂに沿った断面を図示し、動脈瘤内に相互に隣接
する２つのプロテーゼを示す。これは、動脈瘤内により大きな支持を提供し、２つの薄型
プロテーゼが、単一のより厚型のデバイスの代わりに送達されることを可能にする。プロ
テーゼの内皮細胞増殖は、それらを定位置に固定するのに役立つであろう。内皮細胞増殖
は、埋込から約２週間後に開始し、概して、約２ヶ月後に完了する。複数のプロテーゼは
、相互の内側に積層され、および／またはより長い治療領域を被覆するように端部間に定
置されてもよい。
【００６３】
　他の動脈瘤は、側枝脈管を伴い得る。ポリマーまたは布地コーティングを伴う、個人に
合わせられたメッシュプロテーゼが、使用されてもよいが、プロテーゼは、側枝脈管内へ
の血流を閉塞するであろう。メッシュ内のワイヤは、実質的に、側枝への血流を遮断せず
、側枝の小孔を覆って配置され得るため、メッシュのみの個人に合わせられたプロテーゼ
が、本課題を解決するために使用されてもよい。したがって、動脈瘤を排除するための標
準的プロテーゼの埋込は、側枝脈管を閉塞し、適切な血流を妨害し得る。例えば、傍腎動
脈瘤ＡＡが、図７に見られるが、大動脈Ａの一部を横断して延在し、腎動脈Ｒを巻き込む
。本例示的動脈瘤では、腸骨動脈Ｉ、外腸骨動脈ＥＩ、内腸骨動脈ＩＩ、および大腿動脈
Ｆは、動脈瘤によって影響を受けないままである。プロテーゼの埋込および動脈瘤の排除
は、血液が、腎動脈内に流動しないように閉塞させ、腎臓への損傷をもたらすであろう。
したがって、改良され、個人に合わせられたプロテーゼは、治療部位の生体構造に一致す
るサイズおよび形状を有するだけではなく、また、側枝脈管または他の側枝管腔および通
路も受け入れることができる。
【００６４】
　図８は、腎動脈等の側枝を受け入れることができる個人に合わせられたプロテーゼの例
示的実施形態を図示する。個人に合わせられたプロテーゼ７０２は、本明細書に説明され
る前述の実施形態と同様に、ワイヤメッシュ７０４および必要に応じたポリマーまたは布
地カバー７０６を含む。プロテーゼ７０２はまた、必要に応じて、放射線不透過性マーカ
ー７０８を含み、可視化および定置を促進してもよい。個人に合わせられたプロテーゼは
、前述と同様に加工され、また、プロテーゼの中心導管７１２と流体連通する開口７１０
をプロテーゼの側壁内に含んでもよい。側開口は、側枝脈管または身体通路の場所に一致
するように、プロテーゼに沿って位置付けられる。開口の場所は、ＣＴ走査および同等物
等の取得された画像に基づいて、正確に判定される。プロテーゼの製造の間、主要形成マ
ンドレルから側方に延在する付加的マンドレルが、主要形成マンドレルと結合されてもよ
い。これは、開口をワイヤメッシュ内に維持し、また、メッシュおよびマンドレルが、ポ
リマー内に浸漬コーティングされる時点でも、あるいはポリマーまたは布地カバーが、メ
ッシュに別様に付与されるときも開口を維持する。プロテーゼ７０２は、次いで、前述の
ように、送達カテーテル内に装填されることができる。プロテーゼは、次いで、側開口７
１０が、側枝脈管の小孔と整合するように、放射線不透過性マーカーを使用して展開され
る。図９は、図７の傍腎動脈瘤内に展開されたプロテーゼ７０２を示し、開口７１０は、
腎動脈Ｒの小孔と整合させられている。したがって、血流は、動脈瘤を横断するプロテー
ゼを通してだけではなく、また、腎動脈へも維持される。プロテーゼ内のフィラメントは
、側枝への血流を閉塞しない。フィラメントは、部分的に、小孔を被覆するが、これは、
血流に影響を及ぼすほど有意ではない。
【００６５】
　図１０Ａ－１０Ｂは、腎動脈ならびに他の側枝脈管を受け入れる個人に合わせられたプ
ロテーゼの別の実施形態を図示する。図１０Ａでは、動脈瘤ＡＡは、大動脈Ａ内に配置さ
れ、腎動脈Ｒを横断して、また、腸骨動脈Ｉと腎動脈Ｒとの間にある他の側枝脈管１４０
２および１４０３を横断して、延在する。動脈瘤は、前述のように撮像され、動脈瘤に一
致する中心マンドレルが、次いで、加工される。付加的マンドレルが、腎動脈および側枝
が位置する側方に位置付けられる。メッシュは、次いで、開口が、その場所に維持される
ように、マンドレルを覆って、かつ側枝マンドレルの周囲に織成される。代替実施形態で
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は、メッシュは、事前に織成され、マンドレルを覆って装填される。側枝マンドレルは、
マンドレル内に定置され、メッシュのフィラメントを押しのけ、それによって、腎側枝ま
たは他の側枝のための開口部を生成および保存する。メッシュを覆って、必要に応じたポ
リマーまたは布地コーティングを載置することを含む熱処理および他の処理後、個人に合
わせられたプロテーゼ１４０４は、図１０Ｂに見られるように生産される。本明細書に開
示されるメッシュパターンのいずれかが、使用されてもよい。プロテーゼは、したがって
、腎動脈の小孔と一致するであろう、開口１４０６を含み、また、開口１４０８および１
４０９は、他の２つの側枝と一致するであろう。開口１４０６、１４０８、および１４０
９は、血流が、腎動脈または側枝に対して非閉塞のままであるように、プロテーゼの中心
導管と流体連通する。必要に応じた放射線不透過性マーカー１４１０もまた、送達の間、
プロテーゼと腎動脈および側枝と整合させるのに役立てるために、プロテーゼ上に含まれ
てもよい。放射線不透過性マーカーは、プロテーゼの縦軸を示す、長い線形部分を含んで
もよい。放射線不透過性マーカーは、金または白金等の高密度金属、あるいはメッシュに
結合されるロジウム合金から形成されてもよい。腎動脈または他の側枝自体は、脈管を通
して造影剤を注入する一方、蛍光透視法下、または当技術分野において公知の他の可視化
技法を使用して、プロテーゼおよび周囲脈管を可視化することによって、整合の間、使用
されてもよい。
【００６６】
　前述の個人に合わせられたプロテーゼは、好ましくは、個人に合わせられた形状に自己
拡張するワイヤメッシュを含む。種々のワイヤパターンは、メッシュを生成するために使
用されてもよい。例えば、図１１は、渦巻状に巻着され、必要に応じたポリマーまたは布
地カバー９０６が、メッシュに付与される１つまたはそれよりも多くのフィラメント９０
４を有するメッシュ９０２を図示する。メッシュを形成する本パターンは、フィラメント
の重複がなく、渦巻パターンが、送達のために、メッシュが薄型に圧潰されるのに役立つ
ため、有利である。図１２Ａ－１２Ｆは、他の例示的メッシュパターンを図示する。図１
２Ａは、従来の柵用ワイヤまたは金網と同様に、相互に編み込まれ、単一重複または捻転
領域１００６ａを形成する１つまたはそれよりも多くのフィラメント１００４ａを有する
メッシュ１００２ａを図示する。重複領域は、好ましくは、フィラメントが交わるメッシ
ュの全行および全列のメッシュ内にある。重複領域は、突起を形成し、これは、突起が、
プロテーゼが治療部位における組織内に埋入されるのに役立ち、それによって、プロテー
ゼを固定するのに役立ち得るため、有利であり得る。フィラメントの単一重複を有するこ
とは、フィラメントを相互に対して移動させるのに役立ち、それによって、プロテーゼが
、容易に圧潰されることを可能にし、これは、送達システム上への送達の間、望ましく、
また、プロテーゼの外形を最小に維持するのに役立つ。これはまた、大動脈または他の脈
管を通して流動するにつれた血液の拍動性質と連動して、プロテーゼが、拡張および圧潰
することを可能にするため、有利である。しかしながら、ある状況では、単一重複または
捻転領域は、特に、メッシュ内のワイヤが、相互に対して滑動または摺動し得るため、プ
ロテーゼが、張力または圧縮下にあるとき、メッシュをその形成されたパターンに維持し
、または適正な支持を動脈瘤に提供するために十分であるほど確実ではない場合がある。
プロテーゼは、血流の拍動性質のため、送達システム上への装填の間、展開の間、および
埋込後、張力および圧縮を受ける。
【００６７】
　図１２Ｂは、図１２Ａの実施形態より確実であるメッシュパターンの代替実施形態を図
示する。メッシュ１００２ｂは、相互に編み込まれ、二重重複または捻転領域１００６ｂ
を形成する１つまたはそれよりも多くのフィラメント１００４ｂを有する。重複領域は、
好ましくは、フィラメントが交わるメッシュの全行および全列内にある。重複領域は、図
１２Ａと同様に、突起を形成し、したがって、また、プロテーゼを固定する際、有用であ
り得る。二重重複または捻転領域を有することは、フィラメントをともにより緊密に固着
させ、したがって、プロテーゼが、張力または圧縮下にあるとき、フィラメントが、相互
に対して滑動または摺動することを防止するのに役立つ。したがって、プロテーゼは、そ
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の形状を留保し、図１２Ａにおける実施形態より多くの支持を提供する。しかしながら、
ある状況では、ワイヤは、依然として、相互に対して、滑動または摺動する場合があり、
したがって、さらなるフィラメントの固着が、必要とされ得る。
【００６８】
　図１２Ｃは、安定したメッシュを提供するのに役立つ、メッシュパターンのさらに別の
実施形態を図示する。メッシュ１００２ｃは、相互に編み込まれ、三重重複または捻転領
域１００６ｃを形成する１つまたはそれよりも多くのフィラメント１００４ｃを有する。
重複領域は、好ましくは、フィラメントが交わるメッシュの全行および全列内にある。重
複は、前述のものと同様に、突起を形成し、したがって、プロテーゼを固定する支援をし
得る。三重重複または捻転領域を有することは、前述の実施形態におけるよりさらにフィ
ラメントをともに緊密に固着させ、したがって、フィラメントは、プロテーゼが、張力ま
たは圧縮下にあるとき、相互に対して滑動または摺動しないようにさらに拘束される。あ
る状況では、三重重複領域を有することは、プロテーゼが、張力または圧縮下にあるとき
、フィラメントを相互に対して全く移動することができないほど十分にともに固着させる
。フィラメントが、相互に対して全く移動することができない場合、これは、プロテーゼ
が、軸方向または半径方向に拡張または収縮しないように（圧潰構成において、送達シス
テム上に装填されるその能力に干渉する）、展開に応じて、半径方向外向きに拡張しない
ように、あるいは拍動血流によって、脈管壁と接触して拡張および収縮することを防止す
る。
【００６９】
　図１２Ｄは、プロテーゼが、その形状を保持し、張力および圧縮の間、良好な支持を提
供するが、同時に、依然として、プロテーゼが拡張および収縮し得るよう、フィラメント
間のある程度の移動を可能にするように、フィラメントをともに確実に固着させるハイブ
リッドメッシュパターンの好ましい実施形態を図示する。メッシュ１００２ｄは、相互に
編み込まれ、三重重複または捻転領域１００６ｄの後に、３つの二重重複または捻転領域
１００８ｄが続く、交互パターンを形成する１つまたはそれよりも多くのフィラメント１
００４ｄを有する。パターンは、次いで、それを水平に繰り返し、次の行は、右に１捻転
分だけ偏移する。したがって、ある行における三重捻転は、次の行における三重捻転から
オフセットされ、別の二重または捻転重複領域１００８ｄが続き、次いで、パターンが繰
り返される。パターンは、フィラメントが相互に重複するあらゆる場所において、二重ま
たは三重重複あるいは捻転領域のいずれかが存在するように繰り返される。重複領域は、
プロテーゼを固定するために有用であり得る前述のような類似突起を形成する。本ハイブ
リッド織目は、前述の二重および三重重複織目の両方を有するという利点を有する。した
がって、三重重複領域は、フィラメントをともに固着させ、圧縮または張力の間、相互に
対するその移動を最小限にし、したがって、プロテーゼは、その形状を保持し、良好な支
持を提供する一方、同時に、二重重複領域は、相互に対して、フィラメントのある程度の
移動を可能にし、それによって、プロテーゼが、送達、展開の間、および埋込後、軸方向
および半径方向に、拡張ならびに収縮することを可能にする。織目は、好ましくは、軸方
向拡張および収縮を最小限または実質的に排除する一方、半径方向拡張および収縮を可能
にする。
【００７０】
　図１２Ｅ－１２Ｆは、図１２Ｄの織目を使用する前述のもの等の個人に合わせられたプ
ロテーゼの拡張および収縮を図示する。任意の特定の理論によって拘束されるわけではな
いが、フィラメントは、図１２Ｅに見られ、矢印１０１８ｄによって表されるように、心
臓が収縮期にある間等、プロテーゼ１００２ｄが張力下にあるとき、相互と緊密に係合さ
れたままであろうと考えられる。ここで、フィラメント１００４ｄは、二重重複領域１０
０８ｄならびに三重重複領域１００６ｄの両方において、ともに緊密に巻着されたままで
ある。領域１００８ｄ内でともに巻着された隣接するフィラメント間の間隙１０１２ｄは
、距離Ｓ１によって表されてもよく、ピッチ１０１０ｄ、すなわち、巻着されたフィラメ
ントの隣接する行間の間隔は、収縮期の間の距離Ｐ１によって表されてもよい。図１２Ｆ
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における矢印１０２０ｄによって示されるように、プロテーゼが、心臓が拡張期にあると
き等、圧縮されると、巻着されたフィラメントの隣接する列間のピッチまたは間隔１０１
４ｄは、概して、拡張構成と比較して減少する。さらに、二重重複領域１００８ｄにおい
てともに巻着された隣接するフィラメント間の間隙１０１６ｄは、プロテーゼが拡張構成
にあるときと比較して増加し、それによって、フィラメントが、相互に対して摺動するこ
とを可能にする。三重重複領域においてともに巻着された隣接するフィラメント間の間隔
は、ともに捻転されたままであって、実質的に、弛緩は存在しない。したがって、その縦
軸を水平にして、プロテーゼを横にして見るとき、三重－二重－二重－二重水平織目パタ
ーンは、それを通る血流の拍動運動によって生じる大動脈脈管壁の運動に順応する。当然
ながら、当業者は、本特定のパターンは、限定を意図するものではないことを理解するで
あろう。一重、二重、三重、または３つを上回る重複領域の任意の組み合わせまたは順列
を含む他のパターンも使用されてもよい。
【００７１】
　プロテーゼの近位および遠位端上のフィラメントは、任意の数の方法において、終端さ
れてもよい。図１３は、一例示的実施形態を図示する。プロテーゼ１６０２は、前述の図
１２Ａ－１２Ｆの三重－二重－二重－二重織目パターンを有する。フィラメントは、それ
らが相互に４回重複するように、フィラメントを捻転させることによって、端部領域１６
０４で終端してもよい。当業者は、限定を意図するものではなく、重複領域の数は、１つ
、２つ、３つ、４つ、５つ、６つ、またはそれ以上であってもよいことを理解するであろ
う。加えて、端部は、軸方向外向きに延在したままであって、部分的に、組織を穿刺する
ことによって、プロテーゼを組織内に固定するのに役立ち得るあるいは端部は、湾曲、ル
ープ、または他の形状に形成され、鋭利端が突出し、組織外傷を生じさせないように防止
してもよい。これは、フィラメントが、相互に対して移動することを防止する。加えて、
端部領域１６０４は、次いで、若干、半径方向外向き１６０６に屈曲し、スカートまたは
フランジ領域を形成してもよく、これは、外向きに拡開し、したがって、脈管壁内に埋入
し、プロテーゼを固定するのに役立ち得る。
【００７２】
　図１２Ａ－１２Ｆの実施形態では、織目パターンは、プロテーゼの縦軸が、概して、水
平であるように、プロテーゼが横にされた状態で説明されている。したがって、織目パタ
ーンは、概して、縦軸に平行であって、フィラメントは、プロテーゼを横断して、水平パ
ターンでともに織成され、垂直配向を伴う。さらに他の実施形態では、図１２Ａ－１２Ｆ
の織目パターンは、フィラメントが、直交方向に織成されるように、９０度回転されても
よい。図１４は、９０度回転された、図１２Ａにおける織目パターンの例示的実施形態を
図示する。織目は、プロテーゼが、その縦軸を概して水平にして、横に平坦にされた状態
で図示される。したがって、メッシュ１２０２は、単一重複または捻転領域１２０６を形
成するように、ともに織成される複数のフィラメント１２０４を含む。本実施形態の他の
側面も、概して、図１２Ａにおけるものと同一の形態をとる。前述の他の実施形態はまた
、９０度回転されたパターンで織成されてもよい。本明細書に説明されるメッシュパター
ンのいずれも、丸みを帯びた管状部材に形成されてもよく、またはメッシュは、平坦シー
トに織成されてもよく、端部は、丸みを帯びた管状部材を形成するようにともに継合され
てもよい。加えて、所望の機械的特性を取得するために、異なる直径のワイヤまたはフィ
ラメントが、相互に組み合わせられてもよく、または単一直径が、単一メッシュプロテー
ゼ全体を通して使用されてもよい。
【００７３】
　図１５は、メッシュ１１０２のためのさらに別のパターンを図示する。本パターンは、
波状パターンに織成された１つまたはそれよりも多くのフィラメント１１０４を有する。
波状フィラメントの隣接する行は、ワイヤ、縫合糸、または他の結束具１１０６を用いて
、ともに結着される。必要に応じて、結束具１１０６の一端または両端は、また、プロテ
ーゼを治療部位における組織に固定するのに役立てるために使用され得る返し１１０８を
形成するように、切断されずに残されてもよい。これらのワイヤメッシュパターンのいず



(25) JP 6169587 B2 2017.7.26

10

20

30

れも、固定の有無にかかわらず、本明細書に説明される実施形態のいずれかにおいて使用
されてもよい。
【００７４】
　図１６は、メッシュのさらに別の例示的実施形態を図示する。メッシュ１３０２は、頂
部および谷部を有する波状パターンに形成される１つまたはそれよりも多くのフィラメン
ト１３０４を含む。メッシュのある行における頂部および谷部は、メッシュの隣接する行
の谷部および頂部と重複してもよい。重複部分は、次いで、フィラメントをともに結合さ
れたままにするように、ともに溶接されてもよい１３０６。代替実施形態では、溶接は、
前述のメッシュ実施形態の任意の組み合わせであってもよい。
【００７５】
　本明細書に説明される実施形態のいずれかでは、フィラメントは、丸形、正方形、長方
形等の任意の断面を有するワイヤの任意の組み合わせであってもよく、ワイヤのサイズは
、圧潰構成におけるその外形、その靭性および強度、ならびに他の特性等のプロテーゼの
種々の特性のために調節されてもよい。好ましい実施形態では、直径０．００５インチ～
０．００６インチを有する丸みを帯びたニチノールワイヤが使用される。例示的ワイヤ直
径０．００５インチ、０．００５５インチ、および０．００６インチが、使用されてもよ
い。
【００７６】
　加えて、プロテーゼのいずれも、治療部位における局所的かつ制御された溶出のために
、抗血栓剤、抗生物質等の治療剤を搬送してもよい。当業者はまた、本明細書に説明され
るプロテーゼは、好ましくは、それを覆って配置されるポリマーまたは布地カバーを伴う
、メッシュを有するが、プロテーゼは、メッシュのみで、損傷または罹患組織を支持し得
るあるいはプロテーゼは、ポリマーまたは布地カバーのみであり得ることを理解するであ
ろう。したがって、本明細書に説明される加工方法および送達方法は、プロテーゼのいず
れかの実施形態に付与される。
【００７７】
　本発明の好ましい実施形態が、本明細書に図示および説明されたが、そのような実施形
態は、一例として、提供されているにすぎないことは、当業者に明白となるであろう。こ
こで、多数の変形例、変更、および代用が、本発明から逸脱することなく、当業者に想起
されるであろう。本明細書に説明される本発明の実施形態の種々の代替が、本発明を実践
する際に採用されてもよいことを理解されたい。以下の請求項は、発明の範囲を定義し、
これらの請求項およびその均等物の範囲内の方法ならびに構造は、それによって網羅され
ることが意図される。
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