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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　複数の個々の投薬ユニットを有する投薬ユニット供給器とともに使用可能である吸入器
の作動方法であって、
　活性物質が気化される固体の塊および／または固体の粒子を備える通気性パレットと、
電気抵抗加熱要素ではなく自身に電流が流れることを回避するために低い電気伝導度を有
する前記通気性パレットを保持するような形状および寸法の個々に埋め込まれた前記電気
抵抗加熱要素と、を有する個々の投薬ユニットを、前記投薬ユニット供給器から前記吸入
器の使用位置に、前記吸入器の投薬ユニット引込み部を介して輸送するステップと、
　前記吸入器の回路を介して前記投薬ユニットの前記電気抵抗加熱要素に電流を印加する
ことによって前記パレットを加熱するステップと、
　これにより、前記投薬ユニットを加熱し、かつ、前記活性物質の少なくとも一部分を気
化させるステップと、
　を含み、
　加熱された前記投薬ユニットと密封状態に位置が合う導管を通って空気が流れる場合、
前記空気が、前記投薬ユニットから、前記吸入器の出口開口部へ、かつ、前記出口開口部
を通って前記活性物質を運ぶ、
　作動方法。
【請求項２】
　一回の気化イベントにおいて、前記投薬ユニットから気化された前記活性物質の単回用
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量が解放され、続いて、前記使用位置から前記個々の投薬ユニットを除去するステップを
含む、
　請求項１に記載の作動方法。
【請求項３】
　３秒の期間全体にわたり、前記出口開口部から気化された前記活性物質の単回用量を供
給するステップを含む、
　請求項１または請求項２に記載の作動方法。
【請求項４】
　前記活性物質の所定の量を解放するため、前記投薬ユニットの加熱を制御するステップ
と、前記ユニットを通る空気流の速度を制御するステップと、を含む、
　請求項１～３の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項５】
　前記個々の投薬ユニットを輸送するステップは、前記個々の投薬ユニットを把持するス
テップを含み、前記個々の投薬ユニットを把持するステップは、前記電気抵抗加熱要素に
接触する電極を配置するステップを含む、
　請求項１～４の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項６】
　前記電気抵抗加熱要素を加熱するように前記電極を通して電流を流すステップであって
、それにより前記個々の投薬ユニットの表面全体に均一に熱を分布させる、電流を流すス
テップを含む、
　請求項５に記載の作動方法。
【請求項７】
　前記個々の投薬ユニットを把持するステップは、前記個々の投薬ユニットの少なくとも
一部分の周囲の空気流路を密閉するステップを含む、
　請求項５に記載の作動方法。
【請求項８】
　前記個々の投薬ユニットを受け入れるため、前記投薬ユニットを把持する部材を開くス
テップと、
　前記個々の投薬ユニットの少なくとも一部分の周囲の空気流路を密閉するため、前記投
薬ユニットを把持する部材を閉じるステップと、
　を含む、
　請求項５または請求項７に記載の作動方法。
【請求項９】
　前記個々の投薬ユニットを輸送するステップは、
　少なくとも１つのロック部材によって前記個々の投薬ユニットをロックするステップと
、
　前記少なくとも１つのロック部材にロックされている間、前記個々の投薬ユニットを移
動させるステップと、
　を含む、
　請求項１～８の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項１０】
　前記活性物質が投薬ユニットから気化した後、前記使用位置から前記個々の投薬ユニッ
トを取り出すステップを含み、前記取り出すステップは、前記使用位置から前記個々の投
薬ユニットを移動させ、かつ、前記投薬ユニット供給器に前記個々の投薬ユニットを移動
させるステップを含む、
　請求項１～９の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項１１】
　前記個々の投薬ユニットを輸送するステップは、前記投薬ユニット引込み部の移動アー
ムを用いて前記投薬ユニットを係合させるステップを含む、
　請求項１～１０の何れか１項に記載の作動方法。
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【請求項１２】
　前記個々の投薬ユニットは、顎状ラッチを備え、前記係合させるステップは、前記移動
アームによって前記顎状ラッチに取り付けるステップである、
　請求項１１に記載の作動方法。
【請求項１３】
　前記投薬ユニットが前記使用位置に位置するとき、前記投薬ユニットが、前記投薬ユニ
ット供給器に戻る、または、前記使用位置から取り除かれるまで、新しい投薬ユニットの
輸送は防止される、
　請求項１～１２の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項１４】
　前記パレットは、担体材料を含み、
　前記担体材料は、ガラス、石英、セラミック複合材料、炭化ケイ素、ムライト、アルミ
ナ、炭素種、シリコーンおよびポリテトラフルオロエチレン、からなる群から形成される
、
　請求項１～１３の何れか１項に記載の作動方法。
【請求項１５】
　前記パレットは、担体材料を含み、
　前記担体材料は、植物性材料からなる物質から形成される、
　請求項１～１４の何れか１項に記載の作動方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本開示は、そのいくつかの実施形態においては、薬理学に関し、より詳細には、以下に
限定されないが、気化性の物質を吸入によって制御下で送達する方法および装置に関する
。
【背景技術】
【０００２】
　薬物治療を必要とする被験者に生物活性（薬理活性）物質を効率的に送達するための数
多くの方法および装置が、長年にわたり開発されてきた。現在の送達手法の最も一般的な
３つの例は、経口摂取、静脈内投与、皮下注射である。これらの手法は一般的には効果的
であるが、薬物動態学上のいくつかの制限があり、さらには患者が処方どおりに服用しな
いこともしばしばある。例えば、従来の方法における治療効果は、最初の投薬後しばしば
数時間以内に消失し、その一方で、注射に伴う不快感によって薬物投与およびその持続が
困難になることも多い。生物活性物質のバイオアベイラビリティが低い場合と、吐き気や
嘔吐のために被験者が生物活性物質を摂取できない場合には、経口投与でも効果がないこ
とがある。
【０００３】
　効果の高い生物活性物質の一例は、ドロナビノール（ＴＨＣの純粋な異性体、すなわち
（－）－トランス－Δ９－テトラヒドロカンナビノール）であり、大麻の中に見つかった
おもな生物活性物質の１つである。ドロナビノールは、合成的に製造され、マリノール（
登録商標）という商標名で販売されているが、この薬物の使用は、その固有な特性（粘性
や疎水性など）のためにかなり限られており、薬学的に表現すれば、経口摂取によって送
達されたときにはバイオアベイラビリティが低く、また効果を制御できない。例えば効果
が全身に達するまでの時間は、大麻の煙または気化した大麻を吸う場合の数秒～数分と比
較して、マリノール（登録商標）では１時間以上かかる。症状をコントロールするのにち
ょうど十分な大麻の煙を吸うことに慣れた患者は、マリノールの決められた投薬量では効
き目が強すぎることと、効くまでに時間がかかることに不満を訴えることがある。多くの
患者によれば、マリノールでは大麻より強い幻覚作用が生じ、この違いは、特定の時点に
おける被験者の中の生物活性物質の量を制御することが難しいことによって説明できるも
のとこれまで考えられており、なぜならこの粘性かつ疎水性の薬剤は、消化管を通じて取
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り込まれると、脂肪組織に一時的に蓄えられた後に中枢神経系の標的受容体に達するため
である。
【０００４】
　煙の吸入は、煙を吸い込むという悪影響があり、また、燃えなかった生物活性物質は送
達効率が低いことから一般的には推奨されないが、バイオアベイラビリティの低い薬物を
気化させて蒸気を吸入することは、その薬物の注射および経口摂取に関連する問題に対す
る可能な解決策となりうる。部分的な解決策は、煙を吸い込むことの呼吸器に対する危険
性を回避しながら、吸入された気化性の活性物質を送達することを目的とするいくつかの
気化技術によって提供される。燃えているたばこの中心部の温度は７５０～８００℃であ
るが、気化は任意の所定の温度において行うことができ、したがって、熱分解性の毒性化
合物が生成される燃焼温度以下において、生物活性物質の蒸気を形成することができる。
気化技術によって、一酸化炭素および強い発癌性化合物（多環芳香族炭化水素（ＰＡＨ）
、ベンゼン、タールなど）の形成が減少することが判明している。
【０００５】
　しかしながら、現在知られている無煙型の気化装置のいずれも、患者が吸入する量を正
確かつ高い再現性でコントロールすることができないため、一般的な薬事基準および慣習
下では、気化性の生物活性物質を投与する目的に利用することができない。気化性の生物
活性物質の気相状態での肺送達では、実際に送達される用量が毎回変化し、その理由とし
て、使用者が装填する用量が見た目による主観的な推定量であること、装填される用量が
同じでも繰り返される吸入が同じタイミングではないこと、吸入の力学特性が一貫してい
ないこと、時間の経過に伴って装置の内面に蒸気が凝結すること、挙げられる。したがっ
て現在使用されている気化装置では、薬剤を適切に投与すること、および医療投薬計画を
監視することが、非現実的または非実用的である。
【０００６】
　特許文献１には、患者の呼吸器系に薬物を肺送達するシステムおよび方法が開示されて
おり、このシステムおよび方法では、大気圧に対して陽圧の清浄な空気において薬物が供
給され、さまざまな形態で利用可能な薬物が、エアロゾル、霧状、または蒸気の形で、清
浄な空気流の中に制御下で取り込まれる。
【０００７】
　特許文献２には、電子喫煙装置が開示されており、この、電子喫煙装置は、液体物質の
供給部と、液体物質を吸い上げて、液体物質を気化させるのに十分な温度まで液体物質を
加熱してエアロゾルを形成するように動作する加熱器／吸い上げ要素と、を含む。加熱器
／吸い上げ要素は、２層以上の電気抵抗メッシュ材料を備えている。この装置では、被験
者に送達される量の制御性および／または再現性が確保されない。
【０００８】
　Ｒａｂｉｎｏｗｉｔｚ，Ｊ．Ｄ．らの非特許文献１には、関連するプロセス（同様に熱
的に生成されたエアロゾルの吸入を含む）を通じての分解生成物なしに、純粋な医薬化合
物を全身に送達する方法が記載されている。Ｒａｂｉｎｏｗｉｔｚ，Ｊ．Ｄ．らによると
、薬物を金属の加熱要素に薄膜としてコーティングし、加熱要素を加熱することによって
気化させる。薬物のコーティングが薄いため、薬物が高温にさらされる時間長が最小であ
り、これにより薬物の熱分解が防止される。気化した気相の薬物は、急速に凝結および凝
固してミクロンオーダーのエアロゾル粒子となる。
【０００９】
　本譲受人による特許文献３（この文書は参照によって本明細書に組み込まれている）に
は、特に、植物性材料から生物活性物質を加熱によって制御下で気化させて肺送達する定
量吸入装置が開示されており、この装置は、植物性材料から正確な量の活性物質を高い再
現性で気化させる一方で、所定の用量が完全に肺送達されるように空気流を制御するよう
に構成されている。
【００１０】
　さらなる背景技術としては、特許文献４、特許文献５、特許文献６、特許文献７、特許
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文献８、特許文献９、特許文献１０、特許文献１１、特許文献１２、特許文献１３、特許
文献１４、特許文献１５、特許文献１６、特許文献１７、特許文献１８が挙げられる。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００１１】
【特許文献１】国際特許出願公開第２００８／１１６１６５号
【特許文献２】米国特許出願公開第２０１４０２３８４２３号明細書
【特許文献３】国際特許出願第２０１２／０８５９１９号
【特許文献４】国際特許出願第２００８／０２４４９０号
【特許文献５】国際特許出願第２００８／０２４４０８号
【特許文献６】米国特許第６，７０３，４１８号明細書
【特許文献７】米国特許第７，１６９，３７８号明細書
【特許文献８】米国特許第７，９８７，８４６号明細書
【特許文献９】米国特許第８，２３５，０３７号明細書
【特許文献１０】米国特許出願公開第２０１４０１００２４９号明細書
【特許文献１１】米国特許出願公開第２０１２０２５２８８５号明細書
【特許文献１２】米国特許出願公開第２０１００１６８２２８号明細書
【特許文献１３】米国特許出願公開第２００８０１８１９４２号明細書
【特許文献１４】米国特許出願公開第２００８０１７６８８５号明細書
【特許文献１５】米国特許出願公開第２００８００７８３８２号明細書
【特許文献１６】米国特許出願公開第２００７００７２９３８号明細書
【特許文献１７】米国特許出願公開第２００６０２５８７３８号明細書
【特許文献１８】米国特許出願公開第２００６０１６７０８４号明細書
【特許文献１９】米国仮特許出願第６２／０３５，５８８号明細書
【特許文献２０】米国仮特許出願第６２／０８５，７７２号明細書
【特許文献２１】米国仮特許出願第６２／０８６，２０８号明細書
【非特許文献】
【００１２】
【非特許文献１】J. Pharmacol. Exp. Ther., 2004, 309(2), p. 769-75
【非特許文献２】“Leachables and Extractables Handbook: Safety Evaluation, Quali
fication, and Best Practices Applied to Inhalation Drug Products”, 2008, Editor
s: Douglas J. Ball, Daniel L. Norwood, Cheryl L. M. Stults, and Lee M. Nagao, Pu
blisher: John Wiley & Sons, Inc.
【非特許文献３】“Best practices for extractables and leachables in orally inhal
ed and nasal drug products: an overview of the PQRI recommendations” by Norwood
, D.L. et al., Pharm Res., 2008, 25(4), p. 727-39
【発明の概要】
【００１３】
　本明細書においては、加熱要素に熱的に接触する担体材料に塗布された少なくとも１種
類の単離された生物活性物質を備えている投薬ユニットであって、加熱要素が、活性物質
の所定の量を、肺送達する目的で気化させるように構成されている、投薬ユニットと、単
離された活性物質の気化および肺送達をもたらす装置と、活性物質が制御下で解放される
投薬ユニットを作製する方法と、活性物質を肺送達する方法と、単離された生物活性物質
の肺送達によって治療可能である医学的状態を治療する方法と、を提供する。
【００１４】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の生物活性物質を使
用者に肺送達するための投薬ユニットであって、
　パレットと、
　パレットの表面の少なくとも一部分に熱的に接触しておりかつパレットの表面の少なく
とも一部分にわたる電気抵抗加熱要素と、
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　を含み、
　少なくとも１種類の生物活性物質が、単離された生物活性物質に含まれており、パレッ
トが、固体の担体材料を含み、生物活性物質が、担体材料の内部および／または表面に存
在する、
　投薬ユニット、を提供する。
【００１５】
　いくつかの実施形態によると、電気抵抗加熱要素は、パレットの少なくとも２つの向か
い合う表面の全体にわたる。
【００１６】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、生物活性物質の貯蔵温度から燃焼／分解温
度までの範囲内に含まれる温度範囲において、生物活性物質と接触しているときに生物活
性物質に対して実質的に非反応性である。
【００１７】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、生物活性物質の貯蔵温度から、生物活性物
質の蒸発温度よりも５０℃高い温度までの温度範囲において、生物活性物質と接触してい
るときに生物活性物質に対して実質的に非反応性である。
【００１８】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、生物活性物質の蒸発温度よりも高い燃焼温
度および／または分解温度および／または溶融温度を有する。
【００１９】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、生物活性物質の蒸発温度よりも少なくとも
５０℃高い燃焼温度および／または分解温度および／または溶融温度を有する。
【００２０】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、少なくとも１０μΩ・ｍの電気抵抗率を有
する。
【００２１】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、少なくとも０．１Ｗ／ｍＫの熱伝導率を有
する。
【００２２】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、ガラス、石英、セラミック複合材料、炭化
ケイ素、ムライト、アルミナ、シリコーン、ポリテトラフルオロエチレン、からなる群か
ら選択される物質、を含む。
【００２３】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、少なくとも１～５ｋＰａの引張り真空下で
（under a pulling vacuum）少なくとも毎分０．５リットルの気体を通過させることので
きる通気性構造を有する。
【００２４】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、一体の通気性基質（unified air-permeabl
e matrix）である。
【００２５】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、全体として通気性である押し固められた複
数の粒子である。
【００２６】
　いくつかの実施形態によると、粒子は、１０ミクロンより大きい直径を有する。
【００２７】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、少なくとも１０センチポイ
ズ（ｃＰ）の粘度を有する液体である。
【００２８】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質の沸点は、８０℃より高い。
【００２９】
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　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質のオクタノール－水－分配係数
（ｌｏｇＰ）は、５より大きい。
【００３０】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質のオクタノール－水－分配係数
（ｌｏｇＰ）は、１より大きい。
【００３１】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、合成の生物活性物質を含む
。
【００３２】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、植物性物質の純粋な抽出物
を含む。
【００３３】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、Δ９－テトラヒドロカンナビノール（
ＴＨＣ）、カンナビジオール（ＣＢＤ）、カンナビゲロール（ＣＢＧ）、カンナビクロメ
ン（ＣＢＣ）、カンナビノール（ＣＢＮ）、カンナビノジオール（ＣＢＤＬ）、カンナビ
シクロール（ＣＢＬ）、カンナビエルソイン（ＣＢＥ）、カンナビジバリン（ＣＢＤＶ）
、テトラヒドロカンナビバリン（ＴＨＣＶ）、カンナビトリオール（ＣＢＴ）、テルペン
、フラボノイド、およびこれらの任意の組合せ、からなる群、から選択される。
【００３４】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、アヘン、サルビノリン、カチノン、プ
カテイン、ツジョン、ダミアニン（damianin）、ブルボカプニン、カバラクトン、ラゴキ
リン、ラクツカリウム、グラウシン、エルギン、イボガイン、アポルフィン、レオヌリン
、アトロピン、ブプレノルフィン、ブトルファノール、フェンタニル、ヒドロモルフォン
、メタドン、ミダゾラム、ナルブフィン、ナロキソン、ナルトレキソン、オキシコドン、
フェニトイン、レミフェンタニル、リザトリプタン、シルデナフィル、スフェンタニル、
ゾルピデム、からなる群、から選択される。
【００３５】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、（－）－トランス－Δ９－テトラヒド
ロカンナビノール（ドロナビノール）である。
【００３６】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、担体材料の内部および／または表面に
、所定の量において提供される。
【００３７】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、金属製の加熱要素である。
【００３８】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、２つの端部を有し、かつパレットが中
に配置される中空部を有するＵ字形状、を備えており、したがって、２つの端部の間に電
圧が印加されたときに少なくとも２つの向かい合う表面の両方に電流が流れる。
【００３９】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素はパレットに固定されており、パレットを
投薬ユニットに保持している。
【００４０】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、パレットに包まれておりパレット内に
延在する部分、を有する。
【００４１】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素のうちパレット全体にわたる部分は、通気
性の抵抗加熱要素である。
【００４２】
　いくつかの実施形態によると、通気性の抵抗加熱要素は、少なくとも１～５ｋＰａの引
張り真空下で少なくとも毎分０．５リットルの気体を通過させることができる。
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【００４３】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、抵抗メッシュを含む。
【００４４】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、エッチングされた金属箔の少なくとも
１つのリボン、を含む。
【００４５】
　いくつかの実施形態によると、エッチングされた金属箔のリボンは、リボンを通気性に
する複数の穿孔を含むポリマー裏材によって裏打ちされている。
【００４６】
　いくつかの実施形態によると、エッチングされた金属箔のリボンは、高い抵抗を有する
狭窄領域を含み、この狭窄領域は、生物活性物質の解放後、印加された電力の消散時に溶
融してリボンに沿った電気的導通を遮断する。
【００４７】
　いくつかの実施形態によると、エッチングされた金属箔のリボンは、ヒューズ素子に取
り付けられており、このヒューズ素子は、生物活性物質の解放後、印加された電力の消散
時にリボンに沿った電気的導通を遮断するように構成されている。
【００４８】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットは、パレットと加熱要素とを隔てている通
気性の保持メッシュを含み、この保持メッシュは、パレットを投薬ユニットの中に保持す
るうえで十分にパレットを覆っている。
【００４９】
　いくつかの実施形態によると、通気性の保持メッシュは、少なくとも１～５ｋＰａの引
張り真空下で少なくとも毎分０．５リットルの気体を通過させることができる。
【００５０】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、パレット全体にわたる領域の両側に電
極接点受け入れ領域（electrode contact-receiving region）、を含む。
【００５１】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、投薬ユニット引込み部（dose puller
）の移動アームに取り付く形状を有する移動アーム連結領域（transport arm interlock 
region）、を含む。
【００５２】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットは、複数の加熱要素領域を含み、各領域が
電流を受け取るように個別に構成されている。
【００５３】
　いくつかの実施形態によると、加熱要素は、対応する複数のパレットに関連付けられて
いる。
【００５４】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットはフレームをさらに含み、フレームの開口
部にパレットが嵌め込まれている。
【００５５】
　いくつかの実施形態によると、フレームは、少なくとも生物活性物質が気化する温度の
熱に対して耐熱性である。
【００５６】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、パレットに熱的に接触しており、少な
くとも開口部全体にわたる。
【００５７】
　いくつかの実施形態によると、抵抗加熱要素は、その一部分が開口部の縁部付近におい
てフレームに埋め込まれている。
【００５８】
　いくつかの実施形態によると、フレームは、開口部から離れており抵抗加熱要素が取り
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付けられている領域、を含む。
【００５９】
　いくつかの実施形態によると、上記領域においてフレームの少なくとも一部分を溶融さ
せ、したがってフレームの材料が抵抗加熱要素における１つまたは複数の開口部に流れ込
むことによって、抵抗加熱要素が領域に取り付けられている。
【００６０】
　いくつかの実施形態によると、フレームは、投薬ユニット引込み部の移動アームに取り
付く形状を有する移動アーム連結領域、を含む。
【００６１】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、本明細書に提示されている実施形態の
いずれかによる投薬ユニットのための動作ユニットであって、
　投薬ユニットを格納位置から使用位置に移動させるように構成されている投薬ユニット
引込み部と、
　生物活性物質が動作ユニットの空気路と密封状態に位置が合うように、投薬ユニットを
保持するように構成されている保持部と、
　投薬ユニットが動作ユニット内にあるとき投薬ユニットの抵抗加熱要素の少なくとも２
つの電気接点受け入れ領域に電気的に接触するように配置されている電極と、
　を含む、動作ユニット、を提供する。
【００６２】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニット引込み部は、投薬ユニットの受け入れ側領
域と連結するための形状を有する投薬ユニット引込みアームであって、投薬ユニット引込
みアームが動くことによって投薬ユニットが使用位置に移動する、または使用位置から取
り出される、投薬ユニット引込みアーム、を含む。
【００６３】
　いくつかの実施形態によると、密封状態に位置が合うことによって、内部空洞内にパレ
ットを貫く経路が画成され、パレットを通過した空気がこの経路に沿ってそのまま出口開
口部に達する。
【００６４】
　いくつかの実施形態によると、保持部は、投薬ユニットを移動させるように構成されて
いる機構、を含む。
【００６５】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、本明細書に提示されている実施形態の
いずれかによる動作ユニット、を含む吸入器装置、を提供する。
【００６６】
　いくつかの実施形態によると、吸入器装置は、閉じた容器内に複数の投薬ユニットを含
む投薬ユニット供給装置（dose unit dispensing apparatus）、を含む。
【００６７】
　いくつかの実施形態によると、閉じた容器は連動部を含み、この連動部は、容器から最
初の投薬ユニットが供給された後、この最初の投薬ユニットが供給装置に戻るまでは容器
から２番目の投薬ユニットが供給されることを防止する。
【００６８】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットが気化装置に供給され、連動部の動作は、
気化装置を投薬ユニット供給装置に挿入することを含む。
【００６９】
　いくつかの実施形態によると、本装置は把持室装置を含み、把持室装置は、
　把持室装置が投薬ユニット容器に取り付けられているときに、投薬ユニット容器から投
薬ユニットを密着状態に受け入れる寸法を有する空洞部と、
　把持室装置が投薬ユニット容器から取り外されているときに、投薬ユニットに含まれて
いる生物活性物質を気化させるため、密着状態に受け入れられた投薬ユニットの抵抗加熱
要素に電流を供給するように動作する電力ユニットと、
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　を含む。
【００７０】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニット容器は、複数の投薬ユニットを含む。
【００７１】
　いくつかの実施形態によると、本装置は、生物活性物質を含むパレットを制御下で加熱
するとき、生物活性物質の少なくとも１種類の所定の気化量を解放するように構成されて
いる。
【００７２】
　いくつかの実施形態によると、本装置は、投薬ユニットの内部および投薬ユニットの表
面の１箇所または複数箇所における温度を感知する温度センサー、を含む。
【００７３】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、本明細書に提示されている実施形態の
いずれかによる投薬ユニットを製造する工程であって、
　担体材料に、単離された生物活性物質を接触させるステップと、
　生物活性物質が内部および／または表面に塗布された担体材料を含むパレットを形成す
るステップと、
　パレットの１つの面の少なくとも一部分を電気抵抗加熱要素によって覆うステップと、
　を含む、工程、を提供する。
【００７４】
　いくつかの実施形態によると、パレットを形成するステップは、
　生物活性物質が内部および／または表面に塗布された担体材料の複数の粒子を、投薬室
の中に平たい表面上に配置するステップと、
　複数の粒子が水平になるまで平たい表面を振動させるステップと、
　水平になった複数の粒子を加圧してパレットを形成するステップと、
　を含む。
【００７５】
　いくつかの実施形態によると、パレットを形成するステップは、担体材料から一部分を
切り取って、一体の通気性基質を形成するステップ、を含む。
【００７６】
　いくつかの実施形態によると、担体材料から一部分を切り取るステップは、担体材料に
単離された生物活性物質を接触させるステップの前に実行される。
【００７７】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の生物活性物質を患
者に肺送達する方法であって、
　本明細書に提示されている実施形態のいずれかによる吸入器装置の動作ユニットに投薬
ユニットを装填するステップと、
　投薬ユニットの抵抗加熱要素に電流を印加し、これにより生物活性物質の所定の気化量
を気化させ、これにより所定の気化量を制御下で解放するステップと、
　を含む、方法、を提供する。
【００７８】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、電流を印加した後、パレットを通じて周囲空
気を吸入し、これにより所定の気化量を患者の肺器官に肺送達するステップ、を含む。
【００７９】
　いくつかの実施形態によると、所定の気化量は、患者において生物活性物質の少なくと
も１つのあらかじめ選択される薬物動態プロファイルおよび／または少なくとも１つのあ
らかじめ選択される薬力学プロファイルを示すように、選択される。
【００８０】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、
　患者において単離された生物活性物質を本装置から肺送達することによって引き起こさ
れる少なくとも１つの薬物動態パラメータおよび／または少なくとも１つの薬物動態変数
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および／または少なくとも１つの薬力学パラメータを求めるステップと、
　患者において生物活性物質のあらかじめ選択される薬物動態プロファイルおよび／また
はあらかじめ選択される薬力学プロファイルを示す所定の気化量を、薬物動態パラメータ
および／または薬物動態変数および／または薬力学パラメータに基づいて決定するステッ
プと、
　生物活性物質の少なくとも１種類の所定の気化量が送達されるように本装置を調整する
ステップと、
　をさらに含む。
【００８１】
　いくつかの実施形態によると、薬物動態パラメータおよび／または薬物動態変数および
／または薬力学パラメータのそれぞれが、個々の患者において求められ、したがって、所
定の気化量が患者に対して個人的に決定される。
【００８２】
　いくつかの実施形態によると、あらかじめ選択される薬力学プロファイルは、望ましい
効果の最小レベルから、望ましくない効果のレベルまでの間を範囲とする。
【００８３】
　いくつかの実施形態によると、薬力学プロファイルは、望ましい効果の最小レベルから
、望ましくない効果の最小レベルまでの間を範囲とする。
【００８４】
　いくつかの実施形態によると、薬力学プロファイルは、望ましい効果の最小レベルから
、望ましくない効果の最小レベルより高いレベルまでの間を範囲とする。
【００８５】
　いくつかの実施形態によると、望ましい効果および／または望ましくない効果の少なく
とも一方を定義するステップは、患者および／または医師からの情報／指示を受け取るス
テップを含む。
【００８６】
　いくつかの実施形態によると、あらかじめ選択される薬力学プロファイルは、
　治療効果の最小レベルよりも低いレベルの範囲内の薬力学プロファイル、
　治療効果の最小レベルから、副作用が発現または自覚されない治療効果の最大レベルま
でを範囲とする薬力学プロファイル、
　副作用の最小レベルよりも高いレベルの範囲内の薬力学プロファイル、
　からなる群、から選択される。
【００８７】
　いくつかの実施形態によると、薬力学プロファイルは、治療効果の最小レベルから、副
作用が発現または自覚されない治療効果の最大レベルまでを範囲とする。
【００８８】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、本明細書に提示されている実施形態の
いずれかによる方法によってもたらされる、少なくとも１種類の生物活性物質の少なくと
も１種類の所定の気化量の吸入、によって治療可能である医学的状態、を治療する方法、
を提供する。
【００８９】
　いくつかの実施形態によると、医学的状態は、アルコール依存症、筋萎縮性側索硬化症
、神経性無食欲症、不安障害、食欲の変動、ぜんそく、アテローム性動脈硬化、双極性障
害、膀胱機能障害、慢性閉塞性肺疾患（ＣＯＰＤ）、コラーゲン関節炎、結直腸癌、クロ
ーン病、せん妄、消化器系疾患、ドラベ症候群、薬物依存症・渇望、ジストニア、てんか
ん、線維筋痛症、全般てんかん熱性痙攣プラス（ＧＥＦＳ＋）、緑内障、グリオーマ、Ｃ
型肝炎、ＨＩＶに伴う感覚性ニューロパチー、うつ病、ハンチントン舞踏病、高血圧、眼
圧上昇、炎症性腸疾患（ＩＢＤ）、不眠症、過敏性腸症候群（ＩＢＳ）、食欲不振、白血
病、偏頭痛、運動障害、多発性硬化症（ＭＳ）、吐き気、神経原性疼痛、神経障害性疼痛
、侵害受容性疼痛、パーキンソン病、幻肢痛、心的外傷後ストレス障害（ＰＴＳＤ）、月
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経前症候群、掻痒、精神障害、心因性疼痛（精神痛または身体表現性疼痛）、てんかん発
作、敗血症性ショック／心原性ショック、性機能障害、皮膚腫瘍、睡眠時無呼吸、痙性、
脊髄損傷、チック、トゥレット症候群、振戦、意図しない体重減少、嘔吐、からなる群、
から選択される。
【００９０】
　本開示のいくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の生物活性物質を使
用者に肺送達するための投薬ユニットであって、
　開口部を有するフレームと、
　固体の担体材料からなり、開口部に嵌め込まれているパレットと、
　を含み、
　パレットが、少なくとも１～５ｋＰａの引張り真空下で少なくとも毎分０．５リットル
の気体をパレットを通過させるのに十分に通気性である、
　投薬ユニット、を提供する。
【００９１】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットは、パレットの少なくとも２つの向かい合
う表面に熱的に接触しておりこれら少なくとも２つの向かい合う表面の全体にわたる抵抗
加熱要素、を含み、パレットは、抵抗加熱要素との組合せにおいて、少なくとも１～５ｋ
Ｐａの引張り真空下で少なくとも毎分０．５リットルの気体を少なくとも２つの向かい合
う表面の間でパレットを通過させるのに十分に通気性である。
【００９２】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、少なくとも１～５ｋＰａの引張り真空下で
少なくとも毎分０．５リットルの気体を少なくとも２つの向かい合う表面の間でパレット
を通過させるのに十分に通気性である。
【００９３】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、少なくとも１０μΩ・ｍの電気抵抗率を有
する。
【００９４】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、少なくとも０．１Ｗ／ｍＫの熱伝導率を有
する。
【００９５】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、ガラス、石英、セラミック複合材料、炭化
ケイ素、ムライト、アルミナ、シリコーン、ポリテトラフルオロエチレン、からなる群、
から選択される。
【００９６】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、一体の通気性基質である。
【００９７】
　いくつかの実施形態によると、パレットは、全体として通気性である押し固められた複
数の粒子である。
【００９８】
　いくつかの実施形態によると、粒子は、１０ミクロンより大きい直径を有する。
【００９９】
　特に定義されていない限り、本明細書において使用されているすべての技術用語および
科学用語は、本発明に関連する技術分野における通常の技術を有する者によって一般的に
理解されている意味と同じ意味を有する。本発明の実施形態を実施または試験するとき、
本明細書に記載されている方法および材料に類似するかまたは同等の方法および材料を使
用できるが、いくつかの方法および／または材料が以下に記載してある。矛盾が生じる場
合、定義を含めて本特許明細書に従うものとする。さらには、これらの材料、方法、およ
び例は、説明のみを目的としており、本発明を制限することを意図していない。
【０１００】
　当業者には理解されるように、本発明の態様は、システム、方法、またはコンピュータ



(13) JP 6716475 B2 2020.7.1

10

20

30

40

50

プログラム製品として具体化することができる。したがって、本発明の態様は、完全にハ
ードウェアの実施形態、完全にソフトウェアの実施形態（ファームウェア、常駐ソフトウ
ェア、マイクロコードなどを含む）、またはソフトウェアとハードウェアを組み合わせた
実施形態、の形をとることができ、いずれも本明細書においては、一般に「回路」、「モ
ジュール」、または「システム」と称することがある。さらに、いくつかの態様は、コン
ピュータ可読プログラムコードが具現化されている１つまたは複数のコンピュータ可読媒
体において具体化されたコンピュータプログラム製品の形をとることができる。実施形態
の方法および／またはシステムの実施においては、選択されたタスクを、手操作で、また
は自動的に、またはこれらの組合せによって、実行または完了することができる。さらに
は、本開示の方法および／またはシステムの実施形態の実際の機器や装置に応じて、いく
つかの選択されたタスクを、ハードウェア、ソフトウェア、またはファームウェアによっ
て、あるいはオペレーティングシステムを用いるこれらの組合せによって、実施すること
ができる。
【０１０１】
　例えば、いくつかの実施形態による選択されたタスクを実行するためのハードウェアは
、チップまたは回路として実施することができる。ソフトウェアとしては、いくつかの実
施形態による選択されたタスクを、任意の適切なオペレーティングシステムを使用するコ
ンピュータによって実行される複数のソフトウェア命令として実施することができる。い
くつかの実施形態においては、本明細書に記載されている方法および／またはシステムの
いくつかの実施形態による１つまたは複数のタスクは、データプロセッサ（複数の命令を
実行するコンピューティングプラットフォームなど）によって実行される。オプションと
して、データプロセッサは、命令および／またはデータを記憶する揮発性メモリ、および
／または、命令および／またはデータを記憶する不揮発性記憶装置（例えば磁気ハードデ
ィスクおよび／またはリムーバルメディア）、を含む。オプションとして、ネットワーク
接続も提供される。オプションとして、ディスプレイおよび／またはユーザ入力装置（キ
ーボードやマウスなど）も提供される。
【０１０２】
　本特許または本特許出願のファイルには、カラーで作成された少なくとも１枚の図面が
含まれている。カラーの図面を含む本特許または本特許出願公開の複写は、要求があり必
要な費用が支払われたときに事務所によって提供される。
【０１０３】
　本明細書では、いくつかの実施形態について、添付の図面を参照しながら一例としての
み説明してある。以下では図面を詳細に参照するが、図示されている細部は一例であり、
実施形態を実例を通じて説明することを目的としていることを強調しておく。これに関し
て、図面を参照しながらの説明によって、当業者には、いくつかの実施形態をどのように
実施するかが明らかになる。
【図面の簡単な説明】
【０１０４】
【図１Ａ－１Ｂ】いくつかの実施形態による、分解した状態および組み立てた状態の投薬
ユニット（カートリッジ）と、いくつかの代替構造の概略図である。
【図１Ｃ－１Ｈ】いくつかの実施形態による、分解した状態および組み立てた状態の投薬
ユニット（カートリッジ）と、いくつかの代替構造の概略図である。
【図１Ｉ－１Ｍ】いくつかの実施形態による、分解した状態および組み立てた状態の投薬
ユニット（カートリッジ）と、いくつかの代替構造の概略図である。
【図２Ａ－２Ｃ】いくつかの実施形態による、吸入器装置において使用または吸入器装置
として使用するカルーセル型の用量送達システムを概略的に示している。
【図２Ｄ－２Ｅ】いくつかの実施形態による、吸入器装置において使用または吸入器装置
として使用するカルーセル型の用量送達システムを概略的に示している。
【図３Ａ－３Ｂ】いくつかの実施形態による、投薬ユニットから生物活性物質を気化させ
て送達する把持室装置を概略的に示している。
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【図４Ａ－４Ｂ】いくつかの実施形態による、カルーセルから投薬ユニットを装填してカ
ルーセルから外した後、単離された生物活性物質を投薬ユニットから気化させて送達する
ための装置を概略的に示している。
【図５】いくつかの実施形態による、連動部によって保護されている投薬ユニット供給装
置と、着脱式の用量投与アセンブリとを概略的に示している。
【図６】いくつかの実施形態による、吸入器装置と、医師インタフェースおよび／または
患者インタフェースとを備えたシステムの概略図である。
【図７】いくつかの実施形態による、パーソナライズされた投薬計画を患者に処方する方
法の流れ図である。
【図８Ａ－８Ｃ】いくつかの実施形態による、投薬計画を選択して患者に処方するための
医師インタフェースの概略図である。
【図８Ｄ】いくつかの実施形態による、投薬計画を選択して患者に処方するための医師イ
ンタフェースの印刷画面である。
【図９】いくつかの実施形態による、患者から個人の薬力学（ＰＤ）パラメータを取得し
、それに応じて投薬計画を修正する方法の流れ図である。
【図１０Ａ】いくつかの実施形態による、患者インタフェースの印刷画面を示している。
【図１０Ｂ】いくつかの実施形態による、個人の薬力学（ＰＤ）パラメータを入力する前
および後の患者の予測される薬力学プロファイルのグラフ表現を示している。
【図１０Ｃ】いくつかの実施形態による、患者インタフェースの印刷画面を示している。
【図１０Ｄ】いくつかの実施形態による、個人の薬力学（ＰＤ）パラメータを入力する前
および後の患者の予測される薬物動態プロファイルのグラフ表現を示している。
【図１０Ｅ】いくつかの実施形態による、患者インタフェースの印刷画面を示している。
【図１１】いくつかの実施形態による、携帯型パーソナルデバイスおよび／または吸入器
装置を使用して１つまたは複数のバイオマーカーを取得し、オプションとしてそれに応じ
て用量および／または投薬計画を修正する方法の流れ図である。
【図１２Ａ－１２Ｃ】いくつかの実施形態による、バイオマーカーを取得する、および／
または、自覚される治療効果や副作用を患者が判断するのを支援する、さまざまなアプリ
ケーションを備えた患者インタフェースの印刷画面である。
【図１３】いくつかの実施形態による、１種類または複数種類の活性物質を自動的かつ制
御下で肺送達するように構成されている吸入器装置の概略図である。
【図１４Ａ】いくつかの実施形態による、吸入器装置の構造（図１４Ａ）と、個別のパレ
ットを備えた、吸入器装置の投薬ユニット（図１４Ｂ）の概略図である。
【図１４Ｂ】いくつかの実施形態による、吸入器装置の構造（図１４Ａ）と、個別のパレ
ットを備えた、吸入器装置の投薬ユニット（図１４Ｂ）の概略図である。
【図１５】いくつかの実施形態による、図６によるシステムを使用して個々の患者を治療
する一方で、パーソナライズされた治療窓（therapeutic window）内に患者を維持する方
法の流れ図である。
【発明を実施するための形態】
【０１０５】
　本開示は、そのいくつかの実施形態においては、薬理学に関し、より詳細には、以下に
限定されないが、気化性の物質を吸入によって制御下で送達する方法および装置に関する
。
【０１０６】
　少なくとも一実施形態について詳しく説明する前に、本開示は、その適用において、以
下の説明に記載されている、および／または図面に示されている、および／または実施例
によって例示されている、構成要素の構造および配置および／または方法の細部に、必ず
しも限定されないことを理解されたい。
【０１０７】
　本発明者は、低い水溶解度および／または高い粘度および／または高い沸点を特徴とす
る生物活性（薬理活性）物質を注射および／または経口摂取によって制御送達することに
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伴う難しさに着眼し、そのような生物活性物質を気化させて吸入することによって送達す
る方法について詳細に検討した。上述したように、生物活性物質を含む植物性物質からの
気化性の生物活性物質を肺（吸入）送達する方法および装置は、有効性が高く、薬学上の
広く受け入れられる標準および慣習につながることが判明している。しかしながらこれら
の方法および装置は、単離された生物活性物質（すなわちもはや植物性物質の一部を形成
していない活性物質）を送達するようには設計されていない。
【０１０８】
　本発明者は、単離された気化性の生物活性物質の所定の量を制御下でかつ高い再現性で
送達するという課題に対する包括的な解決策を模索する中で、担体材料の内部および／ま
たは表面に少なくとも１種類の単離された生物活性物質を含むパレットと、パレットに熱
的に接触しておりパレット全体にわたる加熱要素であって、したがって加熱要素に電流を
印加したときに生物活性物質がパレットから気化する、加熱要素と、を含む投薬ユニット
、を着想した。投薬ユニットは、１回または複数回の使用に対応する量（用量）の生物活
性物質を含み、吸入器装置において使用することができる。吸入器装置は、加熱の強さお
よび持続時間、および／または、吸入時に投薬ユニットを通過する空気流、を制御し、こ
れにより生物活性物質の所定の気化量を制御下でかつ高い再現性で被験者に送達する。 
【０１０９】
　単離された生物活性物質の気化および吸入の方法：
　いくつかの実施形態の一態様によると、吸入器装置を使用して少なくとも１種類の生物
活性物質を吸入によって患者に肺送達する方法であって、吸入器装置が、１種類または複
数種類の単離された生物活性物質を含む投薬ユニットから、１種類または複数種類の生物
活性物質を気化によって制御下で解放するように構成されている、方法、を提供する。
【０１１０】
　この方法は、実用上の理由と、患者が処方に従うかどうかと、単離された生物活性物質
によっては、経口摂取および／または注射による投与に適さない、またはそのような投与
が望ましくないものとなる固有の特性を有することから、経口摂取および／または注射に
よって投与することが難しい生物活性物質を、気化させて吸入することによって投与する
方法である。少なくとも１種類の生物活性物質を吸入によって患者に肺送達するこの方法
では、オプションとして定量吸入装置（ＭＤＩ装置）を使用し、定量吸入装置とは、１種
類または複数種類の生物活性物質の少なくとも１種類の所定の気化量を、気化によって制
御下で解放するように構成されている吸入器装置である。
【０１１１】
　いくつかの実施形態によると、用語「吸入」は、使用者／患者によって行われる動作で
あって、気化した活性物質が肺の中に運ばれるように、装置を通じて周囲空気を自発的か
つ意図的に吸い込むことを意味する。なお、いくつかの実施形態によると、自然な呼吸と
、機械的な人工呼吸装置（このような装置はこの技術分野において公知である）によって
行われる強制的な呼吸によっても、気化した活性物質を肺の中に運ぶことができることに
留意されたい。
【０１１２】
　いくつかの実施形態によると、投薬ユニットは、あらかじめ測定される所定の量の生物
活性物質または単離された生物活性物質を備えるように意図されている。いくつかの実施
形態においては、この量は、単発的に取り込まれる、または治療投薬計画の一部として取
り込まれる単回用量に相当する。いくつかの実施形態においては、投薬ユニットは、単発
的に取り込まれる、または治療投薬計画の一部として取り込まれる単回用量よりも多くの
量に相当する量の単離された生物活性物質を含むように設計されている。したがって投薬
ユニットは、投薬ユニット内に個別に含まれる複数回分の単回用量、または所定の一定分
量において組み合わされて気化した状態で含まれる（combined and vaporized in pre-de
termined aliquots）複数回分の単回用量を含むことができる。単回用量としての単離さ
れた生物活性物質の量は、生物活性物質の気化効率を考慮して計算することができる。
【０１１３】
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　本明細書において使用されている用語「気化」（すべての活用形を含む）は、物質が、
気体（蒸気）、霧、吸入された空気中に浮遊する液滴、またはエアロゾルとして運ぶこと
ができるようになる、無燃焼（非燃焼）プロセスを意味する。いくつかの実施形態におい
ては、「気化」は、物質が加熱により気体（蒸気）として運ぶことができるようになるこ
とを意味する。いくつかの実施形態においては、吸入による送達中、蒸気が冷えて凝結し
て霧（すなわち吸入された空気中に浮遊するその物質の液滴、またはその物質のエアロゾ
ル）が形成されることがある。いくつかの実施形態の文脈においては、用語「気化」は、
液体から気体への相転移（蒸発および沸騰）と、固体から気体への相転移（昇華）を包含
する。いくつかの実施形態においては、用語「気化」は、蒸気の一部が凝結し、吸入した
空気中に浮遊する小さい液滴が生じて霧またはエアロゾルが形成されている中間状態も含
む。いくつかの実施形態によると、用語「気化」は、単離された物質が、気体として、ま
たは吸入された空気中に浮遊するその液滴として運ぶことができるようになるプロセスを
意味し、すなわち本質的には、対象の物質が、気化される唯一の物質であり、吸入された
空気以外の担体または任意の他の重要な成分が含まれないことを意味する。いくつかの実
施形態によると、用語「気化」には、噴霧化（液体を、液体状態の多数の物質を含む小さ
い液滴の微細な噴霧に変換すること、または、液体をエアロゾルまたは霧に変換すること
、微粒化とも称する）と、多数の物質を含む微細な固体粒子（粉末）の形で物質を運ぶ他
の形態は、含まれない。
【０１１４】
　いくつかの実施形態によると、用語「気化」には、物質が液体担体に溶解する、懸濁す
る、乳化する、または液体担体と混ざって、液体担体を含む霧、または液体担体を含むエ
アロゾルの形で運ぶことができるようになるプロセスは、含まれない。
【０１１５】
　いくつかの実施形態によると、気化は、気化する物質の分圧を上昇させるのに十分であ
る一方で物質が燃焼することのない温度まで物質を加熱することによって（物質の燃焼温
度以下で）、行われる。一般に気化は、物質を、大気圧におけるその標準沸点の直前の温
度、または等しい温度、またはそれより高い温度まで加熱することによって、行われる。
いくつかの実施形態によると、気化は、物質の温度を上げて周囲圧力を下げる（負圧また
は真空をかける）ことによって行われる。周囲圧力を下げるステップは、一般に吸入動作
によって行われ、吸入動作では、通常では大気圧より５～５０ｍｂａｒの範囲で低い負圧
（負圧値、すなわち－５～－５０ｍｂａｒ）が、物質の周囲の空気にかかる。
【０１１６】
　本明細書において使用されている用語「気化量」は、蒸気の形態での活性物質の量を意
味し、蒸気の形態での量は、装置内の加熱要素によって得られ、このときオプションとし
て空気流による蒸気の除去分を考慮する。なお、いくつかの実施形態においては、本開示
の文脈における気化する活性物質の量は、推定量ではなく、標準的な試験方法によって直
接測定される、加熱時に気化する実際の量を表すことに留意されたい。
【０１１７】
　用語「所定の気化量」は、ＭＤＩ装置によって投薬ユニットから意図的に解放される量
を意味し、この量の大きさは、本明細書に記載されているように、投薬ユニットの設計、
装置の設定、および／または投薬計画プロトコルによって決まる。
【０１１８】
　用語「生物活性物質」、「薬理活性物質」、「生理活性物質」、および「活性物質」は
、本明細書においては同義に使用されており、被験者に投与されたときに身体的効果およ
び／または精神活性効果をもたらす化合物、高分子、薬物、複合体、錯体、またはこれら
の任意の組合せを意味する。生物活性物質は、一般には、肺送達された後に全身経路（例
えば血液、リンパ液）を介して標的の（１つまたは複数の）器官および／または組織に達
したときに、所望の効果および／または有益な効果および／または治療効果をもたらす。
活性物質は、天然起源物質または合成物質とすることができる。本発明を制限することの
ない活性物質の例としては、ＣＮＳ活性物質、化学療法薬、鎮静剤、鎮痛剤、向精神薬が
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挙げられる。
【０１１９】
　本明細書において使用されている用語「単離された生物活性物質」は、合成的に作成さ
れる生物活性物質、または天然物から抽出される生物活性物質を意味する。
【０１２０】
　いくつかの実施形態によると、用語「単離された生物活性物質」は、例えば植物性物質
などの天然物（セルロース系材料など不溶性の固体も含む）に対して、実質的に精製され
た物質を意味する。
【０１２１】
　用語「単離された生物活性物質」は、天然物から可溶性画分として抽出される１種類ま
たは複数種類の物質の全体抽出物または選択的抽出物を包含するものとする。
【０１２２】
　いくつかの実施形態においては、用語「単離された生物活性物質」は、抽出された生成
物のうち、１種類または複数種類の溶媒および／または溶媒の混合物において本質的に混
和性である、または本質的に溶解させることができる可溶性画分、を意味する。「本質的
に溶解する」とは、単離された生物活性物質の合計質量のうち少なくとも９０質量パーセ
ントが、生物活性物質が分解することなく１種類または複数種類の溶媒に溶解する一方で
、画分における１０％未満、８％未満、５％未満、３％未満、または１％未満の不溶性の
固体塊が溶解せずに残ることを意味する。「本質的に混和性である」とは、単離された生
物活性物質の合計質量のうち少なくとも９０質量パーセントが、生物活性物質が分解する
ことなく１種類または複数種類の溶媒と混ざって透明な液体を形成することができる一方
で、画分における１０％未満、８％未満、５％未満、３％未満、または１％未満の不溶性
の固体塊が溶解せずに残る、任意の形態（例えば、液体、樹脂、可溶性粉末）であること
を意味する。いくつかの実施形態の文脈においては、単離された生物活性物質は、不溶性
物質、不溶性画分、または不溶性成分を実質的に含まない、または、不溶性物質、不溶性
画分、または不溶性成分の質量パーセントが１０％未満、８％未満、５％未満、３％未満
、または１％未満である。用語「不溶性」は、単離された生物活性物質が溶解する溶媒ま
たは溶媒の混合物に溶解しない物質を意味する。
【０１２３】
　いくつかの実施形態においては、単離された生物活性物質のうち１種類または複数種類
の溶媒に溶解することのできる量は、単離された生物活性物質の合計質量の質量パーセン
トで、少なくとも９０％、９１％、９２％、９３％、９４％、９５％、９６％、９７％、
９８％、または９９％、である。
【０１２４】
　いくつかの実施形態においては、「単離された生物活性物質」は、本質的に相当な残渣
が残ることなく気化させることのできる生物活性物質を意味する、またはそのような生物
活性物質を含む。「本質的に相当な残渣が残ることなく気化させる」とは、生物活性物質
の合計質量の少なくとも５０質量パーセントが、分解することなく気化する一方で、５０
質量パーセント未満が気化せずに残ることを意味する。いくつかの実施形態においては、
本質的に分解することなく、かつ相当な残渣が残ることなく気化させることのできる生物
活性物質の量は、生物活性物質の合計質量の質量パーセントで、少なくとも５０％、６０
％、７０％、８０％、９０％、９５％、９９％である。
【０１２５】
　いくつかの実施形態の文脈においては、単離された生物活性物質は、非気化性物質、非
気化性画分、または非気化性成分を実質的に含まない。用語「非気化性」は、単離された
生物活性物質の少なくとも５０％を気化させるのに使用される条件（例：温度）において
高い割合では気化しない、および／または、沸騰するかまたはそれ以外の形でその蒸気を
形成する前に分解するかまたは燃える、および／または、単離された生物活性物質の少な
くとも５０％を気化させるのに使用される温度よりも高い沸点を有する、物質、または化
合物の混合物、を意味する。
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【０１２６】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、他の物質から単離された後
さらに精製されていない、抽出プロセスの生成物である。いくつかの実施形態においては
、精製されていない抽出物における、単離される生物活性物質の含有量は、単離される生
物活性物質を含む精製されていない抽出物の質量を基準とする質量パーセントで、少なく
とも２０％、少なくとも３０％、少なくとも４０％、少なくとも５０％、少なくとも６０
％、少なくとも７０％、少なくとも８０％、少なくとも９０％、少なくとも９５％、また
は少なくとも９８％である。
【０１２７】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、他の物質から単離されて精
製された、抽出プロセスの生成物または合成プロセスの生成物である。いくつかの実施形
態においては、単離された生物活性物質の純度は、単離された生物活性物質を含む試料の
質量を基準とする質量パーセントで、少なくとも９０％、少なくとも９５％、または少な
くとも９８％である。
【０１２８】
　いくつかの実施形態によると、用語「単離された生物活性物質」は、それぞれの生物活
性物質が異なる効果または類似する効果をもたらす、および／または、組み合わされたと
きに相乗効果を有する（それぞれの単独での効果の累積が、組み合わせたときの効果より
も小さい）、生物活性物質の組合せ、を意味する。
【０１２９】
　いくつかの実施形態によると、「全体抽出」は、天然物の構成成分の可溶性画分を特定
の溶媒に溶解させることができるように、天然物を処理するプロセスを意味し、この場合
、水によって水性画分を抽出することができ、有機溶媒または不活性ガスによって有機画
分を生成することができる。
【０１３０】
　「選択的な抽出」は、選択された溶媒におけるそれぞれの溶解度に基づいて選択される
本質的に１種類または複数種類の物質を含むペースト、樹脂、または粉末を生成する目的
で、画分全体または抽出物全体をさまざまなステップおよび溶媒においてさらに処理し、
これによって、本質的にいくつかの選択された主要成分（２種類、３種類、４種類、５種
類、６種類、７種類、８種類、９種類、または１０種類の物質または化合物）（本明細書
においては「共抽出物」と称する）からなる選択的抽出物を生成するプロセスである。
【０１３１】
　全体抽出物および／または共抽出物および／または抽出・精製された１種類の物質は、
それぞれ、単離された生物活性物質にすることができ、これは、（１種類または複数種類
の）溶媒を実質的に除去することで（例えば蒸発させることで）、各溶媒に対して可溶性
の物質を含む液体樹脂または乾燥粉末として、単離された生物活性物質を生成することに
よる。
【０１３２】
　例えば、天然起源の栽培植物または品種改良された植物の試料は、１種類または複数種
類の生物活性物質と、複数のさまざまな他の植物由来物質および不溶性物質を含みうるが
、単離された生物活性物質の試料は、主として１種類の物質または化合物からなり、単離
された生物活性物質の共抽出された試料は、試料の主成分であるいくつかの（２種類、３
種類、４種類、５種類、６種類、７種類、８種類、９種類、または１０種類の）物質また
は化合物から主としてなる。それに対して微量成分および不純物は、質量パーセントで、
試料の４０％未満、３０％未満、２０％未満、１０％未満、９％未満、８％未満、７％未
満、６％未満、５％未満、４％未満、３％未満、２％未満、または１％未満である。
【０１３３】
　生物活性物質が合成的に作成される実施形態においては、反応生成物に含まれる生物活
性物質は、複数のさまざまな反応物質、副反応物、（１種類または複数種類の）溶媒、お
よび他の物質と混ざっていることがあり、したがって、単離された生物活性物質の試料を
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さらに処理および精製して、単離された生物活性物質の試料が本質的に１種類の所望の物
質または化合物からなる一方で、不純物の質量パーセントが、試料の１０％未満、９％未
満、８％未満、７％未満、６％未満、５％未満、４％未満、３％未満、２％未満、または
１％未満であるようにする。
【０１３４】
　いくつかの実施形態の文脈においては、単離された生物活性物質は、溶媒、不溶物、ま
たは担体を実質的に含まず、すなわち単離された生物活性物質は、溶液、乳状液、または
懸濁液の中に存在するのではなく、また、他の単離された生物活性物質と組み合わされて
いない限りは、そのような他の物質と混ざっていない。組み合わされている場合、たとえ
いくつかの単離された生物活性物質が他の（１種類または複数種類の）単離された生物活
性物質と一緒に溶解している、懸濁している、または乳状液に含まれていても、すべてが
共送達される（co-delivered）ように意図されている。
【０１３５】
　２種類以上の単離された生物活性物質が組み合わされる実施形態においては、この組合
せは、本明細書に定義されている用語「単離された生物活性物質」に包含され、この場合
、生物活性物質それぞれが、患者の肺に共送達されるように意図されている。本明細書に
おいて使用されている用語「共送達」は、２種類以上の生物活性物質が、１回の吸入ステ
ップにおいて患者に送達される、および／または、１つの投薬ユニットの内部および／ま
たは表面に存在することを意味する。
【０１３６】
　本明細書において使用されている用語「純粋な」は、１種類の特定の物質の量が、この
物質とそれ以外の物質の混合物の合計量を基準としたとき、混合物の合計質量の９０％よ
り高い、９１％より高い、９２％より高い、９３％より高い、９４％より高い、９５％よ
り高い、９６％より高い、９７％より高い、９８％より高い、９９％より高い、９９．５
％より高い、９９．９％より高い、または１００％であることを意味する。
【０１３７】
　本明細書に提示されている実施形態のいくつかによると、単離された生物活性物質とし
ては、以下に限定されないが、
　合成的に作成されて精製された（純度９５％）生物活性物質、
　２種類以上の個々に合成されて精製された（それぞれ純度９５％）生物活性物質の組合
せ、
　微生物、植物、または動物から抽出された後に約９０％の純度までさらに精製された天
然起源の生物活性物質、または２種類以上の生物活性物質の組合せ（精製された抽出物）
、
　水溶液または有機溶媒（どちらか生物活性物質または生物活性物質の組合せの溶解度が
高い方）において分画して乾燥させた後、さらに精製せずに使用される、微生物、植物、
または動物の全体抽出物、
　抽出物の何種類かの成分から１種類または複数種類の生物活性物質をさらに単離する目
的で、さまざまな溶液または有機溶液において連続的に分画して乾燥させた後、さらに精
製せずに使用される、微生物、植物、または動物の選択的抽出物、
　それぞれが１種類または複数種類の生物活性物質を含む、２種類以上の精製された全体
抽出物または選択的抽出物の組合せ、
　１種類または複数種類の合成的に作成されて精製された生物活性物質と、それぞれが１
種類または複数種類の生物活性物質を含む１種類または複数種類の精製された全体抽出物
または選択的抽出物との組合せ、
　が挙げられる。
【０１３８】
　本明細書に開示されている方法は、最も受け入れられて普及している投与方法のいくつ
か（経口摂取や静脈／皮下注射など）を使用して、いくつかのタイプの生物活性物質を制
御下に高い再現性で投与するときの問題に対処する。例えば、水性媒体や生理液に実質的



(20) JP 6716475 B2 2020.7.1

10

20

30

40

50

に混ざらない疎水性の生物活性物質は、経口摂取または注射によって投与されたとき、低
い吸収性、低い体内分布、低いバイオアベイラビリティを示すことがある。この技術分野
において公知であるように、ある化合物が薬物として適切であることが判明する可能性は
、その化合物が水性媒体においてある程度の溶解度を示す場合に高くなる。「リピンスキ
ーの法則（ルールオブファイブ）」は、オクタノール－水－分配係数（ｌｏｇＰ）につい
て言及し、化合物のＬｏｇＰが５より小さいべきであるとし、５より大きいＬｏｇＰを示
す化合物は、ほとんどの薬物投与方法にとって疎水性が高すぎて、体内におけるその薬物
の吸収および分布が良くないと考えられる。ただし、本開示の実施形態は、疎水性の生物
活性物質に限定されず、したがって、ＬｏｇＰが５より小さい単離された生物活性物質も
考えられることに留意されたい。例えば、いくつかの実施形態においては、単離される生
物活性物質は、１より大きいＬｏｇＰを有する。
【０１３９】
　本明細書に提示されている装置および方法は、高いＬｏｇＰ値を示す活性物質を含めて
、その疎水性にかかわらず、気化させることのできる任意の単離された生物活性物質を投
与するうえで有用である。いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、２
０～３７℃の温度範囲において、３より大きい、４より大きい、５より大きい、６より大
きい、７より大きい、または８より大きいＬｏｇＰ値を有する。
【０１４０】
　本明細書に提示されている装置および方法は、疎水性の単離された生物活性物質を投与
するうえで有用であり、なぜなら活性物質が気化され、気体（活性物質の蒸気）として吸
入によって送達されるためである。
【０１４１】
　いくつかの単離された生物活性物質の使用を制限する別の要因は、生物活性物質の物理
的形態であり、すなわち単離された形態において、濃度の低い液体、粘性の液体、または
固体である。
【０１４２】
　本明細書に提示されている装置および方法は、粘性液体である活性物質を含めてその物
理的形態にかかわらず、気化させることのできる任意の単離された生物活性物質を投与す
るうえで有用であると考えられる。いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物
質は、少なくとも１０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも２０センチポイズ（ｃＰ）、少
なくとも３０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも４０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも
５０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも６０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも７０セン
チポイズ（ｃＰ）、少なくとも８０センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも９０センチポイズ
（ｃＰ）、少なくとも１００センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも２００センチポイズ（ｃ
Ｐ）、少なくとも３００センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも４００センチポイズ（ｃＰ）
、少なくとも５００センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも１０００センチポイズ（ｃＰ）、
少なくとも２０００センチポイズ（ｃＰ）、少なくとも５０００センチポイズ（ｃＰ）の
粘性、または１００００センチポイズ（ｃＰ）より高い粘性、を有する。
【０１４３】
　本明細書に提示されている方法および装置は、比較的高い沸点を有する生物活性物質を
含めて幅広い範囲の単離された生物活性物質を気化するのに適している。いくつかの実施
形態によると、単離された生物活性物質は、８０℃より高い、１００℃より高い、１５０
℃より高い、２００℃より高い、２５０℃より高い、３００℃より高い、３５０℃より高
い、４００℃より高い、４５０℃より高い、５００℃より高い、５５０℃より高い、６０
０℃より高い、６５０℃より高い、７００℃より高い、または７５０℃より高い、沸点を
有する。
【０１４４】
　本明細書に提示されている方法および装置は、気化性である限りはその物理的形態、疎
水性、粘度、および／または沸点にかかわらず、幅広い範囲の気化性の単離された生物活
性物質を気化させるのに適している。いくつかの実施形態の文脈において使用されている
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用語「気化性」は、気化させて吸入によって肺送達するうえでの適合性を定義する物質の
特性を意味する。この特性は、物質の沸騰温度または昇華温度に相当し、８０℃ないし１
００℃～７５０℃の範囲内とすることができる。
【０１４５】
　いくつかの実施形態によると、再現可能な所定の治療量において患者に効果的に送達さ
れる単離された生物活性物質は、比較的高い沸点を有し、かつ粘性、粘度、粘着性が高く
油状の（疎水性、ＬｏｇＰが５より大きい）液体であり、気相においては、意図的または
不注意に、何らかの賦形剤、担体、または任意の他の不活性または望ましくない物質と一
緒に投与されることはない。
【０１４６】
　この技術分野において公知であるように、アサ科に属す植物には、ヒトにおいて有益な
治療活性をもたらすことが判明している各種の気化性の生物活性物質が含まれる。いくつ
かの実施形態によると、生物活性物質は、大麻から抽出、精製されるカンナビノイド、ま
たは合成的に作成、精製されるカンナビノイドである、またはそのようなカンナビノイド
を含む。いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、単離されたカンナビ
ノイド、例えば、Δ９－テトラヒドロカンナビノール（ＴＨＣ）、カンナビジオール（Ｃ
ＢＤ）、カンナビゲロール（ＣＢＧ）、カンナビクロメン（ＣＢＣ）、カンナビノール（
ＣＢＮ）、カンナビノジオール（ＣＢＤＬ）、カンナビシクロール（ＣＢＬ）、カンナビ
エルソイン（ＣＢＥ）、カンナビジバリン（ＣＢＤＶ）、テトラヒドロカンナビバリン（
ＴＨＣＶ）、カンナビトリオール（ＣＢＴ）、およびこれらの任意の異性体および／また
は任意の組合せ、である。
【０１４７】
　なお、上記以外の気化性の単離された生物活性物質も本開示の範囲内であることが意図
されており、このような生物活性物質としては、例えば以下に限定されないが、抽出物か
らの天然起源の生物活性物質または合成起源の生物活性物質、例えば、サルビノリン、カ
チノン、プカテイン、ツジョン、ダミアニン、ブルボカプニン、カバラクトン、ラゴキリ
ン、ラクツカリウム、グラウシン、エルギン、イボガイン、アポルフィン、レオヌリン、
および、合成の気化性の単離された生物活性物質、例えば、アトロピン、ブプレノルフィ
ン、ブトルファノール、フェンタニル、ヒドロモルフォン、メタドン、ミダゾラム、ナル
ブフィン、ナロキソン、ナルトレキソン、オキシコドン、フェニトイン、レミフェンタニ
ル、リザトリプタン、シルデナフィル、スフェンタニル、ゾルピデムが挙げられる。
【０１４８】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、テルペン、フラボノイド、
窒素化合物、その他の天然起源の化合物および合成化合物を含んだ、生物活性物質の共抽
出物または合成物質の組合せを含む。例えば、カンナビノイド、テルペン、およびフラボ
ノイドのいくつかの組合せは、カンナビノイドの効果を調節する、またはカンナビノイド
単体での効果と比較して相乗効果をもたらすことが判明している。
【０１４９】
　テルペンおよびテルペノイドとしては、以下に限定されないが、Δ３－カレン、β－セ
リネン、β－ピネン、β－フェランドレン、β－ファルネセン（β-Famesene）、β－カ
リオフィレン、β－ピネン、β－オイデスモール、α－テルピノレン、α－ピネン、α－
フェランドレン、α－フムレン、α－ベルガモテン、α－テルピネオール、α－テルピネ
ン、α－ピネン、α－フムレン、α－グアイエン（ｔ）、α－セドレン、α－ビサボロー
ル、バレンセン（ｔ）、トランス－オシメン、トランス－オシメン、トランス－カリオフ
ィレン（trans-Caryophyllcnc）、テルピノレン、ｔ－２－ピナノール（ｔ）、セリナ－
３，７－（１１）－ジエン、セリナ－３，７－（１１）－ジエン（ｔ）、サビネン水和物
、ネロール、ミルセン、ミルセン、メントール、リナロール、リモネン、リモネン、イソ
ボルネオール、グアイオール、グアイア－１（１０），１１－ジエン（ｔ）、ゲルマクレ
ンＢ（ｔ）、ゲラニオール、ファルネセン（ｔ）、オイデスマ－７（１１）－エン－４－
オール（ｔ）、エレメン（ｔ）、シス－オシメン、シス－オシメン、カリオフィレン酸化
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物、カリオフィレン酸化物、樟脳、カンフェン、ボルネオール、（＋）フェンコール、が
挙げられる。
【０１５０】
　フラボノイドとしては、以下に限定されないが、カンフラビンＡ、カンフラビンＢ、カ
ンフラビンＣ、ビテキシン、イソビテキシン、アピゲニン、ケンフェロール、ケルセチン
、ルテオリン、オリエンチンが挙げられる。
【０１５１】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、上に挙げたカンナビノイドのいずれか
１種の単離された異性体、例えばＴＨＣの異性体である（－）－トランス－Δ９－テトラ
ヒドロカンナビノール（ドロナビノールとしても知られている）である。単離されたドロ
ナビノールは、ＴＨＣの他の異性体と同様に、水溶性０．００２８ｍｇ／ｍＬ（２３℃）
、ＬｏｇＰ値５．６４８、沸点１５７℃、粘度８５～１４０ｃＰを示す。 
【０１５２】
　投薬ユニット：
　１種類または複数種類の気化性の単離された生物活性物質を吸入によって投与する本方
法は、そのような生物活性物質の化学的特性および物理的特性の理由から、特別に設計さ
れた投薬ユニット（本明細書においては同義の用語としてカートリッジとも称する）を使
用することによって実施され、この投薬ユニットは、少なくとも１種類の生物活性物質を
気化させて使用者（例えば患者）に吸入させることができるように設計および構成されて
いる。上述したように、生物活性物質は、いくつかの実施形態においては、使用者への経
口摂取および／または注射では投与の効果が小さい、または投与が不可能となる原因であ
る１つまたは複数の特性を特徴とする、単離された生物活性物質とすることができる。
【０１５３】
　いくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の生物活性物質を使用者に肺
送達するための投薬ユニットであって、パレットと、パレットの表面の少なくとも一部分
に熱的に接触しておりその部分全体にわたる電気抵抗加熱要素（本明細書においては同義
の用語として抵抗加熱要素（例：金属抵抗加熱要素）とも称する）と、を含み、パレット
が、固体の担体材料を備えており、所定の量の生物活性物質が、担体材料の内部および／
または表面に存在する、投薬ユニット、を提供する。
【０１５４】
　いくつかの実施形態においては、抵抗加熱要素は、パレットの少なくとも２つの向かい
合う表面の全体にわたる。
【０１５５】
　図１Ａおよび図１Ｂは、いくつかの実施形態による投薬ユニット（投薬物質気化カート
リッジ、またはカートリッジ）の概略図を示している。投薬ユニット２３００は、ハウジ
ング２３０１の一部を形成しているフレーム２３０８における開口部２３０３に嵌め込ま
れるパレット２３０４と（図１Ａ）、パレット２３０４の少なくとも２つの向かい合う表
面に熱的に接触しておりこれらの表面の全体にわたる抵抗加熱要素２３０６と（図１Ｂ）
、を有する。図１Ｃ～図１Ｍは、いくつかの実施形態による、投薬ユニットの代替構造の
概略図を示している。
【０１５６】
　本明細書において使用されている用語「パレット」は、それ自体では取り扱う、含める
、調合する、および／または送達するうえで分散性が高すぎる物質（例：液体、ペースト
、微粉末、微粒子、粘度の高い樹脂）を、取り扱う、保持する、格納する、調合する、お
よび送達するための基質または基盤を構成する合成物を意味する。パレットによって、例
えば、粘度の高い液体を調合することが可能になり、さらに、その液体をパレットから気
化させた後に送達することが可能になる。
【０１５７】
　オプションとして、液体、ペースト、または粘度の高い樹脂は、パレットに含めた後に
乾燥する、またはそれ以外の方法で固体になる。いくつかの実施形態によると、パレット
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は、熱を加えたときに残留して患者に送達されない物質を含む。
【０１５８】
　実施形態によると、パレットは固体の担体材料を含み、この担体材料は、単離された生
物活性物質をそこから気化させて吸入できるように選択、設計されている。担体材料は、
気化性の生物活性物質を担持および供給する目的に使用されるため、いくつかの化学的基
準および物理的基準によって定義され、そのような基準として以下の１つまたは複数が挙
げられる。
【０１５９】
　少なくとも、予測される最も低い保管温度から動作温度までの温度範囲内、場合によっ
てはいくらか広い確実な範囲（例：保管温度より５０℃低い温度から、動作温度より約５
０℃高い温度までの間）内では、生物活性物質と接触しているときに生物活性物質に対し
て実質的に非反応性（化学的に不活性）であること。いくつかの実施形態によると、保管
温度は、約－８０℃、または約－４０℃、または約－２０℃もの低温であってもよいが、
例えば室温（例：１８～２６℃）など、より高い温度およびより低い温度も本開示の範囲
内であるものと意図されている。担体材料は、（少なくとも）生物活性物質の最高気化温
度（またはわずかに、例えば５０℃高い温度）まで、または生物活性物質の燃焼温度およ
び／または分解温度までの温度においては、化学的に不活性であり、しかしながら、より
高い温度も本開示の範囲内であるものと意図されている。
【０１６０】
　燃焼温度および／または分解温度および／または溶融温度が、生物活性物質の燃焼／分
解温度よりも高いこと。しかしながら、より高い燃焼温度および／または分解温度および
／または溶融温度を有する担体材料も、本開示の範囲内であるものと意図されている。
【０１６１】
　少なくとも０．１Ｗ／ｍＫの熱伝導率を有する（担体はパレット全体にわたり熱を容易
に放散させることができる）こと。
【０１６２】
　少なくとも１０μΩ・ｍの電気抵抗率を有する（抵抗加熱要素を通過する電流を短絡さ
せるために担体の容量を下げる）こと。
【０１６３】
　担体材料および生物活性物質を備えた合成物（充填されたパレット）として、充填され
たパレットは、実質的に通気性である。言い換えれば、充填されたパレットは、吸入され
た気体（活性物質の蒸気を運ぶか否かにかかわらず一般には周囲空気）を通過させること
のできる構造を特徴とする。いくつかの実施形態によると、パレットの構造は、吸入され
た気体を通過させることを特徴とし、この場合に通過とは、少なくとも１～５ｋＰａの引
張り真空下における、少なくとも毎分２リットル（Ｌ／分）の気体、少なくとも１．５Ｌ
／分の気体、少なくとも１Ｌ／分の気体、少なくとも０．８Ｌ／分の気体、または少なく
とも０．５Ｌ／分の気体によって定義され、引張り真空は、使用者の肺に空気が吸い込ま
れることによって発生する引張力に相当し、健康な成人における肺の最大吸込み気圧の平
均値（average pulmonary peak）は約２５ｍｂａｒである。いくつかの実施形態によると
、パレットの構造は、下限流量０．５Ｌ／分、パレット付近の最大負（引張り）圧２５～
４０ｍｂａｒまたは１～５ｋＰａの負圧（－１～－５ｋＰａ）を生じさせ得ることを特徴
とする。
【０１６４】
　パレットを通気性にする目的で、例えばパレットを、一体の多孔性基質として形成する
ことができ、またはパレットは、高密度または低密度に押し固められた複数の個々の多孔
性粒子および／または無孔性粒子を備える。パレットが複数の個々の（結合していない）
粒子から作製されているいくつかの実施形態においては、一般にパレットは、気体がパレ
ットを通過できるように２つの向かい合う面に開口部を有する障壁によって囲まれ、した
がって粒子はこれらの開口部より大きい。
【０１６５】
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　いくつかの実施形態によると、パレットの構造は、少なくとも１０００平方メートル／
グラム（ｍ２／ｇ）の表面／質量比を特徴とする。
【０１６６】
　いくつかの実施形態によると、パレットの構造は、少なくとも５００平方メートル／ミ
リリットル（ｍ２／ｍＬ）の表面／体積比を特徴とする。
【０１６７】
　より具体的には、いくつかの実施形態の文脈において使用されている用語「担体材料」
は、パレットに充填する気化性の生物活性物質（すなわち熱によって気化させる物質）を
物理的に支持する固体のパレット材料である。
【０１６８】
　いくつかの実施形態によると、生物活性物質は、電気抵抗加熱要素に塗布されるのでは
なく、担体材料の内部および／または表面に塗布される。いくつかの実施形態においては
、生物活性物質と抵抗加熱要素は、物理的に直接接触せずに、少なくともパレットを介し
て熱的に接触する。
【０１６９】
　いくつかの実施形態においては、担体材料、または担体材料を備えているパレットは、
以下の特性、すなわち、
　化学的な適合性および受容性、
　比較的高い燃焼／分解／溶融温度、
　物理的な一体性、同質性、および全体性（wholeness）、
　高い熱伝導率、
　低い電気伝導度、
の少なくとも１つを特徴とする。
【０１７０】
　いくつかの実施形態の文脈においては、化学的な適合性および受容性は、実質的に化学
的に安定かつ不活性であること、清浄であること、抽出性または溶出性の物質が存在しな
いこと、機械的に完全であること、という要件とみなすことができる。
【０１７１】
　担体材料は、本明細書において提供される吸入型投薬ユニット（カートリッジ）に含ま
れる生物活性物質および構成要素と、吸入器装置の他の構成要素とに対して、少なくとも
装置およびカートリッジの保管条件から動作条件までの範囲全体にわたり、化学的に安定
かつ不活性（非反応性）であることが要求される。いくつかの実施形態においては、パレ
ットおよび／または投薬ユニットを製造する工程中の化学的不活性性も要求され、例えば
、工程において使用されうる極性溶媒や非極性溶媒と接触するとき、および／または、製
造時に適用される温度範囲または他の条件において、安定かつ化学的に不活性であること
が要求される。化学的な安定性および不活性性は、本明細書において提供されるカートリ
ッジの製造工程中、保管時、および使用時に化学的変化または物理的変化を受ける担体材
料またはその構成物質の割合、および／または、当業者に公知であり利用可能な薬局方お
よび他の一般的に使用されている標準規格および慣習に従って、本明細書において提供さ
れる投薬ユニットの使用時に吸入されることが許可される、担体材料から発生する物質（
本明細書では「浸出物および溶出物」と称する）の量、によって定義することができる。
当業者は、例えば、ＰＱＲＩ（Product Quality Research Institute：製品品質研究所）
によって公的に提供されている出版物、非特許文献２などの教本、非特許文献３などの科
学的ピアレビューに記載されている、一般的に適用されているガイドラインに従って、上
記の要件を守ることができる。
【０１７２】
　さらに、担体材料は、生物活性物質が気化する温度、またはそれよりわずかに高い温度
において耐熱性であるように選択する。言い換えれば、担体材料は、投薬ユニットの作製
時に使用される温度よりも高く、かつ、吸入時に投薬ユニットを使用して生物活性物質を
気化させるときの温度よりも高い、燃焼温度および／または分解温度および／または溶融
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温度、を示すように選択する。例えば、約２５０℃の沸点を有する生物活性物質を使用す
る実施形態では、この生物活性物質を気化させるのに使用される温度まで加熱されるとき
に化学的および機械的に安定であるように、担体材料を選択し、したがって、燃焼温度お
よび／または分解温度および／または溶融温度が２５０℃より高い、２７０℃より高い、
２９０℃より高い、３００℃より高い、３２０℃より高い、３５０℃より高い、４００℃
より高い、４５０℃より高い、５００℃より高い、６００℃より高い、７００℃より高い
、または７５０℃より高い、担体材料を選択する。例えば、石英、ガラス、セラミック材
料、およびいくつかの有機／無機高分子は、生物活性物質の沸点である約２５０℃よりも
高い燃焼温度および／または分解温度および／または溶融温度を有する。
【０１７３】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、１種類または複数種類の物質から作製され
、これらの物質としては、以下に限定されないが、ガラス、石英、セラミック複合材料、
炭化ケイ素、ムライト、アルミナ、炭素種（カーボンブラック、活性炭、グラフェン、黒
鉛、フラーレンなど）、シリコーン、ポリテトラフルオロエチレン、が挙げられる。
【０１７４】
　物理的な一体性、同質性、および全体性の要件は、本明細書によって提供される投薬ユ
ニットのパレットを作製するために取り扱って使用できる程度に物理的な完全性および機
械的な完全性（脆性ではなく、砕けることもない）を維持するように担体材料が選択され
るという意味において、化学的な受容性に対応する。言い換えれば、担体材料は、吸入型
投薬ユニットの作製時にパレットに加工されるとき、または吸入型投薬ユニットの使用時
に、大きさおよび形状が不均一な（特に、担体材料粒子の意図したサイズより小さい）粒
子に割れたり砕けることがないように、選択する（後からの多孔性の要件を参照）。した
がって、本明細書に提示されている投薬ユニットを作製する工程時に担体材料にかかる応
力と、本明細書に説明されているように投薬ユニットを使用するときに投薬ユニットの担
体材料がさらされる温度とを考慮しながら、脆性、延性、および延性－脆性遷移温度特性
（これらの特性は、材料化学の技術分野における当業者に公知であり入手できる）に従っ
て、担体材料を選択することができる。
【０１７５】
　通気性（担体材料の多孔率、または担体材料を備えているパレットの特性）は、いくつ
かの実施形態によると、担体材料の表面および／または内部に生物活性物質が塗布されて
いるときに吸入圧力下でパレットを通過できる空気流に基づいて定義される。したがって
、担体材料の表面または内部に所定の量の生物活性物質が塗布されているときに、少なく
とも１～５ｋＰａの引張り真空下で、少なくとも毎分０．５リットル（０．５Ｌ／分）な
いし１Ｌ／ｍｉｎの空気流が得られるパレットを形成するうえで適した担体材料を選択す
る。いくつかの実施形態においては、担体材料は複数の粒子の形をとり、粒子は、本明細
書に説明されているように押し固められてパレットを形成している状態で間を気体が流れ
ることができる形状を有する。いくつかの実施形態においては、担体材料の粒子は、ビー
ズまたは回転楕円体の形状である。なお、回転楕円体形状の粒子は、本明細書において提
供されている投薬ユニットを作製する工程において取扱いが容易である。
【０１７６】
　担体材料の粒子としては、押し固めて通気性のパレットを形成することのできる繊維形
状、箔形状、または任意の他の形状の粒子も考えられる。いくつかの実施形態においては
、担体材料の粒子は、投薬ユニットの一部を形成している電気抵抗加熱要素（例：金属抵
抗加熱要素）を備えた通気性の保持メッシュまたはウーブンメッシュ（woven mesh）にお
ける孔の大きさよりも、例えば１０ミクロン大きい、または１５ミクロン、２０ミクロン
、２５ミクロン、３０ミクロン、３５ミクロン、４０ミクロン、４５ミクロン、または５
０ミクロン大きい。
【０１７７】
　いくつかの実施形態においては、担体材料は、パレットを構成する単一のモノリシック
な通気性の基質という形をとる。通気性の基質は、一般に焼結と称されるプロセスにおい
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て担体材料の粒子を溶かすことによって、および／または、当業者の知識の範囲内におけ
る、固体発泡体または他の通気性基質を形成するための任意の他の方法によって、形成す
ることができる。
【０１７８】
　パレットを形成する担体材料は、その表面または内部に塗布された生物活性物質を効率
的かつ均一に加熱して気化させることが可能である熱伝導率を有するように選択する。し
たがって、担体材料の熱伝導率は、紙および他の植物由来の乾燥材料（アサの綿毛（cann
abis floss）など）の熱伝導率（約０．０１Ｗ／ｍＫ）よりも高い。例えば、担体材料の
熱伝導率は、少なくとも０．１Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．２Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．３
Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．４Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．５Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．６Ｗ
／ｍＫ、少なくとも０．７Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．８Ｗ／ｍＫ、少なくとも０．９Ｗ／
ｍＫ、少なくとも１Ｗ／ｍＫ、少なくとも５Ｗ／ｍＫ、少なくとも１０Ｗ／ｍＫ、少なく
とも２０Ｗ／ｍＫ、少なくとも５０Ｗ／ｍＫ、または少なくとも１００Ｗ／ｍＫである。
例えば、シリコーン注型樹脂を含む担体材料は０．１５～０．３２Ｗ／ｍＫの熱伝導率を
示し、ポリテトラフルオロエチレン（ＰＴＦＥ）を含む担体材料は約０．２５Ｗ／ｍＫの
熱伝導率を示し、ガラスを含む担体材料は約１Ｗ／ｍＫの熱伝導率を示し、石英を含む担
体材料は約３Ｗ／ｍＫの熱伝導率を示し、Ｃｒ／Ｎｉ鋼（Ｃｒ：１８％、Ｎｉ：８％）を
含む担体材料は約１６．３Ｗ／ｍＫの熱伝導率を示す。
【０１７９】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、天然の植物性材料以外であり（ではなく）
、化学的に処理されていない天然の植物性材料以外であり、機械的に加工されていない天
然の植物性材料以外である。いくつかの実施形態によると、担体材料は、化学的に処理さ
れていない天然の植物性材料および／または機械的に加工されていない天然の植物性材料
を含まない。例えば、紙は、化学的に処理されて機械的に加工された植物性材料と定義す
ることができるが、加圧してパレットにされる植物性材料は、本開示の文脈においては、
化学的に処理されていない植物性材料とみなす。
【０１８０】
　組み込まれている抵抗加熱要素または抵抗メッシュではなく担体材料に電流が流れるこ
とを回避するため、パレットを形成する担体材料は、低い電気伝導度または高い抵抗を有
するように選択する。例えば、担体材料は、２０℃における１μΩ・ｍ（これは電気抵抗
加熱要素に使用されるニクロムの抵抗にほぼ等しい）より高い抵抗を示すように選択する
。したがって、担体材料の抵抗は、少なくとも１０μΩ・ｍ、少なくとも５０μΩ・ｍ、
少なくとも１００μΩ・ｍ、少なくとも２００μΩ・ｍ、少なくとも４００μΩ・ｍ、少
なくとも６００μΩ・ｍ、少なくとも８００μΩ・ｍ、または少なくとも１０００μΩ・
ｍ（１ｍΩ・ｍ）である。例えば、ポリテトラフルオロエチレン（ＰＴＦＥ）を含む担体
材料は約１０２３～１０２５Ω・ｍの抵抗を示し、ガラスを含む担体材料は約１０１１～
１０１５Ω・ｍの抵抗を示し、溶融石英を含む担体材料は約７．５×１０１７Ω・ｍの抵
抗を示す。
【０１８１】
　いくつかの実施形態によると、担体材料は、例えば、以下に限定されないが、ガラス（
複数の個々のビーズ、または焼結／フリット処理された通気性のガラス母材、またはゾル
ゲル前駆物質から得られるガラスの形式）、石英（複数の個々のビーズ、または通気性の
溶融石英母材の形式）、セラミック複合材料（例えば炭化ケイ素（ＳｉＣ）、アルミナ（
Ａｌ２Ｏ３）、および／またはムライト（Ａｌ２Ｏ３－ＳｉＯ２）を含む）（複数の個々
のビーズ、または通気性の溶融セラミックマトリックス、または通気性のセラミックマト
リックス複合材料の形式）、高融点高分子（例：ＰＴＦＥ、シリコーン樹脂）（複数の個
々の高分子ビーズ、または通気性の溶融高分子マトリックス、またはエマルジョン鋳型／
由来の高分子発泡体マトリックスの形式）などの物質から形成することができる。いくつ
かの実施形態によると、担体材料は、液晶高分子（ＬＣＰ）、ポリエーテルエーテルケト
ン（ＰＥＥＫ）、ウルテム（登録商標）、テフロン（登録商標）、トーロン（登録商標）
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、アモデル（登録商標）、ライトン（登録商標）、フォートン（登録商標）、Ｘｙｄｅａ
ｒ、レーデル（登録商標）、ユーデル（登録商標）、ポリプロピレン、ＰＲＯＰＹＬＵＸ
（登録商標）、ポリスルホン、または別の高分子材料から形成することができる。
【０１８２】
　なお、いくつかの実施形態によるパレットを機械的に支持するハウジング（例えば図１
Ａにおいてハウジング２３０１のフレーム２３０８における開口部２３０３内に囲むこと
によるパレット２３０４の支持：　詳細は後述する）を形成する材料は、いくつかの基準
を用いて選択し、これらの基準は、担体材料の選択に従い、例えば、化学的な受容性の基
準、比較的高い燃焼／分解／溶融温度の基準、低い電気伝導度の基準などである。担体材
料の選択に適用される他の基準（例えば、物理的な一体性、同質性、および全体性、多孔
性、高い熱伝導率など）は、ハウジング材料の選択には関連性が薄い、または要求されな
い。
【０１８３】
　パレットにおける担体材料の内部および／または表面に塗布される生物活性物質の量は
、いくつかの実施形態によると、患者／使用者に肺送達する（１種類または複数種類の）
単離された生物活性物質の所定の気化量に対応し、すなわち、気化させる活性物質の貯蔵
場所はパレットであるため、パレットには、気化、吸入させる活性物質の所望量を気化さ
せて送達するのに十分な量の活性物質を含める。パレット内の活性物質の量は、２０～５
００ｍｇ、１０～２００ｍｇ、９～１５０ｍｇ、８～１００ｍｇ、７～５０ｍｇ、５～２
０ｍｇ、１～１０ｍｇ、１０～７０ｍｇ、１０～６０ｍｇ、１２～５０ｍｇ、１２～４０
ｍｇ、１５～４０ｍｇ、１２～３０ｍｇ、または１２～２５ｍｇの範囲とすることができ
る。 
【０１８４】
　カートリッジアセンブリ：
　いくつかの実施形態においては、単離された生物活性物質は周囲温度より高い温度で気
化し、その温度に達するのに外部からの相当な熱入力を必要とする。いくつかの実施形態
においては、気化温度に達するまでの時間は、例えば約１０００ｍｓｅｃ～５ｓｅｃの範
囲内、例えば２５０ｍｓｅｃ、５００ｍｓｅｃ、１０００ｍｓｅｃ、または別の、より大
きい、より小さい、または中間の値である。
【０１８５】
　いくつかの実施形態においては、投薬ユニットまたはカートリッジに含まれる加熱要素
は、金属（例えばニクロム、ＦｅＣｒＡｌ、白銅、および／またはステンレス鋼）を含む
抵抗加熱要素である。オプションとして、加熱要素は、パレットに熱的に接触した状態で
組み込まれている。熱的な接触には、例えば、直接接触している状態、または、高い熱伝
導率を可能にする（例えば、銅、アルミニウム、真ちゅう、鋼などの高い熱伝導性材料か
らなる、および／または、約１０μｍ未満、２０μｍ未満、２５μｍ未満、５０μｍ未満
、または別の、より大きい、より小さい、または中間の厚さの薄壁構造を有する）熱伝達
層、を介して接触している状態、が含まれる。いくつかの実施形態においては、熱的な接
触には、加熱要素のうちパレットを覆う部分の熱放射角度の実質的に全体（例えば９０％
より大きい、９５％より大きい、９９％より大きい、または別の、より大きい、より小さ
い、または中間の値）とパレットとが対応する十分な近さに、パレットと加熱要素が並置
されている状態が含まれる。いくつかの実施形態においては、電極に印加されるピーク電
流は、約１～１０アンペアの範囲内であり、例えば約１アンペア、２アンペア、４アンペ
ア、６アンペア、または別の、より高い、より低い、または中間の電流である。
【０１８６】
　いくつかの実施形態においては、熱的な接触は、加熱要素が、パレットの１つまたは複
数の表面（例えばパレットの１つの面、または表面積が最大である２つの向かい合う表面
）全体にわたっており、それらの面に熱的に接触している状態、を含む。いくつかの実施
形態においては、熱的な接触は、加熱要素が少なくとも部分的にパレットに埋め込まれて
いる状態を含む。
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【０１８７】
　いくつかの実施形態においては、加熱要素は通気性である（空気を通過させることがで
きる）。いくつかの実施形態においては、パレットは通気性である。通気性とは、例えば
、吸込み圧力（引張力）（吸入によって発生する吸込み圧力など）下で、および／または
、カートリッジの吸入側とは反対側から発生する陽圧下で、周囲温度における空気が、パ
レットおよび加熱要素の加熱されたアセンブリを通過する状態にあることである。
【０１８８】
　いくつかの実施形態によると、加わる圧力は、４～２０ｍｍＨｇ（約５～３０ｍｂａｒ
）、１０～２５ｍｍＨｇ、５～３０ｍｍＨｇ、２５～４０ｍｍＨｇ、３０～５０ｍｍＨｇ
範囲内、または同じ、より高い、より低い、および／または中間の境界値を有する別の範
囲内である。
【０１８９】
　いくつかの実施形態においては、加熱要素は、約１８０度の屈曲部を備えており、した
がって加熱要素は、パレットをその少なくとも２つの面において囲むクリップ形状および
／またはＵ字形状に形成されている。オプションとして、パレットのこれら２つの面それ
ぞれは、加熱要素の表面と熱伝導的に接触している。オプションとして、カートリッジに
おける加熱要素は、Ｕ字形状の２つの面同士が接触しないように配置されている。オプシ
ョンとして、投薬ユニット加熱アセンブリによる加熱要素への電流の印加は、Ｕ字形状の
（接点受け入れ領域を備えた）２つの端部に、または端部付近で行われ、したがってパレ
ットの２つの面において同時に加熱を行うことができる。いくつかの実施形態においては
、加熱要素への電流の印加は、カートリッジの片側または両側においてパレットの両面に
おける接点受け入れ領域に接続することによる。加熱要素は、オプションとして、それぞ
れが独立して電流を受け取る２つ以上の部分に分割される。これに代えて、加熱要素は、
単一の部品（オプションとして、パレットを完全に囲む部品）として設けられ、このとき
電極を加熱要素の接点受け入れ領域に挿入することができ、したがってパレットに熱的に
接触している加熱要素の範囲全体にわたり電位が発生する。
【０１９０】
　いくつかの実施形態の一態様は、パレットおよび加熱要素とともにフレームを提供する
ことに関する。いくつかの実施形態においては、フレームは、パレットを受け入れる開口
部（投薬室）を備えている。いくつかの実施形態においては、投薬室の幅および長さで囲
まれる表面積は、約２０～１００ｍｍ２の範囲内、例えば約２５ｍｍ２、５０ｍｍ２、６
６ｍｍ２、８０ｍｍ２、１００ｍｍ２、または別の、より大きい、より小さい、または中
間の表面積である。いくつかの実施形態においては、この開口部領域は、一方の側におい
て開いている。オプションとして、開口部領域の開いている側は、Ｕ字形状の加熱要素が
取り付けられることによって閉じられている。
【０１９１】
　いくつかの実施形態においては、フレームの開口部の寸法は、例えば約６ｍｍ×１０ｍ
ｍであり、フレームによって約１ｍｍ厚の体積が画成される。オプションとして、開口部
の面積は、約２０～１００ｍｍ２の範囲内、例えば２０ｍｍ２、４０ｍｍ２、５０ｍｍ２

、６０ｍｍ２、８０ｍｍ２、または別の、より大きい、より小さい、または中間の正面面
積である。開口部は、オプションとして、実質的に正方形（例えば約８ｍｍ×８ｍｍ）と
して形成され、オプションとして、開口部は矩形（例えば長方形）であり、辺の比が、例
えば１：２、１：３、１：４、１：１０、または別の、より大きい、より小さい、中間の
、または逆の、辺長比である。オプションとして開口部の寸法は、例えば約３０ｍｍ×２
ｍｍである。いくつかの実施形態においては、開口部は、円形または楕円形である、また
はフレームの範囲内の任意の形状および寸法を有する。
【０１９２】
　いくつかの実施形態においては、開口部を有するフレームは、次の役割、すなわち、
・　パレットを、カートリッジの全体的な寸法に対する再現可能な位置に配置する。
・　パレットを機械的に安定させる（例えば、縁部における支持、曲げに抗する剛性、パ
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レットの固定）。
・　カートリッジと係合する形状を有する機械的要素によってカートリッジを移動させる
ことを可能にする、ラッチ／固定要素および／またはラッチ／固定面を提供する
・　加熱要素の２つの平行な面が互いに接触することを防止する目的でこれらの面の間を
絶縁する。
・　加熱要素をカートリッジに密着させる／固定する／埋め込むための表面領域および／
または体積領域を提供する。
　のうちの１つまたは複数を果たす。
【０１９３】
　いくつかの実施形態においては、開口部の一般的な機能として、製造時に投薬ユニット
の骨組みを形成する、および／または、投与時に投薬ユニットの操作を支援することが含
まれる。
【０１９４】
　いくつかの実施形態においては、フレームは、気化温度において実質的に耐熱性（例え
ば、燃えない、溶解しない、寸法的に安定している）である高分子またはセラミックを含
む。いくつかの実施形態においては、高分子は、例えば、液晶高分子（ＬＣＰ）、ポリエ
ーテルエーテルケトン（ＰＥＥＫ）、ウルテム（登録商標）、テフロン（登録商標）、ト
ーロン（登録商標）、アモデル（登録商標）、ライトン（登録商標）、フォートン（登録
商標）、Ｘｙｄｅａｒ、レーデル（登録商標）、ユーデル（登録商標）、ポリプロピレン
、ＰＲＯＰＹＬＵＸ（登録商標）、ポリスルホン、または別の高分子材料を含む。
【０１９５】
　いくつかの実施形態においては、ラッチ／固定要素は、投薬ユニット引込み部の移動ア
ームまたは他の投薬ユニット移動機構に取り付く形状を有する移動アーム連結領域を備え
ている。
【０１９６】
　いくつかの実施形態においては、パレットは、組み立てられたカートリッジ内で、開口
部全体にわたる加熱要素によって完全に覆われている。いくつかの実施形態においては、
加熱要素は、自身が開口部を完全に覆うことなく開口部全体にわたり延在する（例えば、
リボンの巻き線の間に隙間のあるリボン加熱要素が設けられる）。いくつかの実施形態に
おいては、閉じ込め仕切り（または閉じ込め障壁）の役割を果たす別の要素が設けられる
。オプションとして、閉じ込め仕切りは、加熱要素およびパレット両方の上、および／ま
たは、加熱要素とパレットとの間に配置される。
【０１９７】
　いくつかの実施形態の一態様は、パレットおよび加熱要素がフレーム内に配置されてい
る形式における上述した投薬ユニットを製造する工程に関する。
【０１９８】
　いくつかの実施形態においては、本工程は、
　担体材料に生物活性物質を接触させるステップと、
　生物活性物質が内部および／または表面に塗布されている担体材料を備えたパレットを
形成するステップと、
　パレットをその少なくとも１つの面において電気抵抗加熱要素によって覆うステップと
、
　を含む。
【０１９９】
　上述したように、パレットは、複数の個々の粒子の形をとる、または一体の通気性基質
の形をとることができ、これらの代替形態のそれぞれにおいて、担体材料を（１種類また
は複数種類の）生物活性物質に浸す、担体材料に（１種類または複数種類の）生物活性物
質を噴霧する、および／または、担体材料の表面を（１種類または複数種類の）生物活性
物質によってコーティングすることによって、またはそれ以外の方法によって担体材料に
（１種類または複数種類の）生物活性物質を塗布することによって、担体材料に（１種類
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または複数種類の）生物活性物質を接触させる。
【０２００】
　（１種類または複数種類の）生物活性物質を塗布するステップは、パレットを作製する
前、作製している間、および／または作製した後に、行うことができる。複数種類の単離
された生物活性物質を塗布するときには、これらの生物活性物質を同時に、および／また
は連続的に塗布することができる。
【０２０１】
　（１種類または複数種類の）生物活性物質を塗布するステップは、例えば、単離された
（純粋な）液体、または生物活性物質（溶解液体または溶解固形物とすることができる）
の溶液のいずれかとしての、液体形態の生物活性物質を使用して行うことができる。（１
種類または複数種類の）生物活性物質の溶液を使用するときには、本工程は、担体材料ま
たはその一部の内部および／または表面に単離された生物活性物質のコーティングが残る
ように、溶液の溶媒を蒸発させるステップ、をさらに含むことができる。
【０２０２】
　いくつかの実施形態においては、複数の粒子からなるパレットを形成するプロセスは、
　（１種類または複数種類の）単離された生物活性物質が内部および／または表面に塗布
された担体材料の複数の粒子を、投薬室内に平たい表面上に配置するステップと、
　複数の粒子が水平になるまで平たい表面を振動させるステップと、
　水平になった複数の粒子を加圧してパレットを形成するステップと、
　を含む。
【０２０３】
　いくつかの実施形態においては、一体の通気性基質からなるパレットを形成するプロセ
スは、担体材料から一部分を切り取って、一体の通気性基質を形成するステップ、を含む
。より大きい材料片から担体材料を切り取る実施形態においては、担体材料を切り取る前
に、または切り取った後に、担体材料に（１種類または複数種類の）生物活性物質を塗布
することができる。
【０２０４】
　いくつかの実施形態においては、一体の通気性基質からなるパレットを形成するプロセ
スは、最終的なパレットの反転形状を有する金型の中で担体材料の複数の粒子を加圧して
粒子を通気性基質に一体化するステップ、を含み、このようなプロセスを融着または焼結
と称することができる。このような場合、（１種類または複数種類の）生物活性物質を塗
布するステップは、加圧するステップの後に行う。
【０２０５】
　いくつかの実施形態においては、測定された量の単離された生物活性物質が塗布された
担体材料（充填された担体材料と称する）の、測定された量の粒子を、投薬室内に配置す
る。いくつかの実施形態においては、充填された担体材料の測定された量は、例えば、約
１～１００ｍｇの範囲内である。いくつかの実施形態においては、投薬室は、パレットの
形成時にパレットの範囲（例えばパレットの幅および長さの境界）が投薬室の境界によっ
て制限されるようなサイズを有する。
【０２０６】
　いくつかの実施形態においては、測定された量の充填された担体材料を、投薬室を振動
させることによって水平にする。オプションとして、この振動の振幅は、約０．１ｍｍ～
１．２ｍｍの範囲内、例えば０．５ｍｍである。振動の周波数は、例えば約２０～３００
Ｈｚの範囲内（例えば３０Ｈｚ、４５Ｈｚ、６０Ｈｚ、７５Ｈｚ、または別の、より高い
、より低い、または中間の周波数）である。振動の持続時間は、例えば、１００～１１０
０ｍｓｅｃの範囲内（例えば約３００ｍｓｅｃ、４００ｍｓｅｃ、５００ｍｓｅｃ、８０
０ｍｓｅｃ、または別の、より長い、より短い、または中間の時間）から選択する。オプ
ションとして、充填された担体材料が投薬室から落下することを防ぐため、振動させる前
に投薬室を固定する。
【０２０７】
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　いくつかの実施形態においては、水平にされた充填された担体材料から、加圧要素によ
る圧縮によって、パレットを形成する。いくつかの実施形態においては、充填された担体
材料を、約２００～１５００μｍの範囲内の厚さ、または同じ、より大きい、より小さい
、および／または中間の境界値を有する別の範囲内の厚さのパレットに、圧縮する。
【０２０８】
　「空の」投薬ユニット：
　いくつかの実施形態の一態様は、生物活性物質を充填せずに、パレットおよびオプショ
ンとしての加熱要素とともにフレームを提供することに関する。いくつかの実施形態にお
いては、投薬ユニットのパレットの内部／表面に生物活性物質を塗布しないことを除いて
、本質的に本明細書に記載されているように投薬ユニットを作製する。そのような「空の
」投薬ユニットのパレットの内部／表面に生物活性物質を充填した時点で、その「充填さ
れた」投薬ユニットを、本質的に本明細書に記載されているように使用して生物活性物質
を肺送達することができる。
【０２０９】
　いくつかの実施形態においては、空の投薬ユニットは、例えば投薬ユニットの中のパレ
ットに噴霧または液滴を導くことによって、充填することができる。オプションとして、
充填は、加熱要素が取り外されているとき、または加熱要素を取り付ける前に行う。いく
つかの実施形態においては、加熱要素および／またはフレームを含めて投薬ユニットの全
体にわたり、生物活性物質を塗布する。オプションとして、このような場合、フレーム（
場合によってはフレームおよび加熱要素）は、液体形態および／または乾燥形態の生物活
性物質をはじく傾向にあるかまたは生物活性物質との接触を維持する傾向の低い材料から
なる、またはそのような材料を含む。
【０２１０】
　いくつかの実施形態においては、投薬ユニットのフレームからパレットを取り外し、単
離された生物活性物質を、本明細書に記載されているようにパレットの表面および／また
は内部に塗布し、パレットを再びフレームに取り付けることによって、空の投薬ユニット
を充填することができる。オプションとして、パレットの内部／表面に生物活性物質を充
填する間に加熱要素に生物活性物質が塗布されないように、パレットを加熱要素から取り
外す。
【０２１１】
　投薬ユニットの供給器および活性化：
　いくつかの実施形態の一態様は、一体化された加熱要素とともにパレットを担持する投
薬ユニットを、把持室（気化性の単離された生物活性物質を物質送達路に閉じ込めながら
加熱要素を作動させる）の中に位置決めして活性化させることに関し、したがって、投薬
ユニットを位置決めして動作させる動作ユニットにさらに関する。
【０２１２】
　いくつかの実施形態においては、位置決めは、（例えばカートリッジ移動機構によって
）カートリッジを移動通路に沿って移動させることによる。いくつかの実施形態において
は、把持室は、カートリッジをその両側において囲む構造であって、画成される内部空洞
内にカートリッジを密封し、さらにカートリッジの加熱要素との電気的接触を形成する構
造、を備える。オプションとして、電気的接触は、カートリッジの両側に形成される。オ
プションとして、電気的接触は、カートリッジを気化装置の電極に対して位置決めするこ
とによって定義されるカートリッジの側面上の位置に形成される。オプションとして、加
熱要素との電気的接触を形成するための接触パッドが、加熱要素から延びている。
【０２１３】
　いくつかの実施形態の一態様は、物質気化器と組み合わせて使用するカートリッジ容器
に関し、物質気化器は、
・　投薬ユニット（カートリッジ）を物質気化器の中に受け入れるため、カートリッジ容
器に取り付けられる、および、
・　用量を投与するため、カートリッジ容器から取り外される。
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【０２１４】
　いくつかの実施形態においては、投薬ユニットの供給を制御するための連動機構の一部
として、着脱式の物質気化器を使用する。例えば、いくつかの実施形態においては、前に
使用されたカートリッジが供給容器に戻るまでは新しい投薬ユニットの抜き取りを防止す
る連動動作の一部として、物質気化器を使用する。
【０２１５】
　いくつかの例の図解：
　本明細書には、上に挙げた要素の複数の異なる実施形態の例と、組み立てられた物質投
与ユニットの実施形態の例（これらの要素の少なくとも１つを省いてある）とを記載して
ある。なお、オプションとして、組み立てられた投薬ユニットの実施形態においては、異
なる要素の実施形態が、別の組合せとしても組み合わされる（例えば、加熱要素の任意の
設計とフレームの任意の設計を組み合わせる）ことを理解されたい。
【０２１６】
　図１Ａおよび図１Ｂを参照し、これらの図は、いくつかの実施形態による、分解した状
態および組み立てた状態の投薬ユニット２３００（投薬物質気化カートリッジ）の概略図
である。さらに図１Ｃ～図１Ｍを参照し、これらの図は、いくつかの実施形態による、投
薬ユニットの代替構造２３５０、２３６０、２３７０、２３８０、２３９０、および２３
９５を概略的に示している。図１Ｃ、図１Ｅ、図１Ｇ、図１Ｊ、および図１Ｌは分解した
状態の投薬ユニットを示しており、図１Ｄ、図１Ｆ、図１Ｈ、図１Ｋ、および図１Ｍは組
み立てた状態の投薬ユニットを示している。
【０２１７】
　いくつかの実施形態においては、単離された生物活性物質の投薬量が、投薬ユニット２
３００の表面および／または内部に充填されている。投薬ユニット２３００は、オプショ
ンとして、
　パレット２３０４（オプションとして、迅速に気化させるために例えば平たく形成され
ている）、
　パレット２３０４の機械的支持部（例えば、ハウジング２３０１のフレーム２３０８に
おける開口部２３０３の中に囲むことによる支持部（オプションとしてフレーム形状であ
る））、
　投薬ユニット２３００の移動を容易にする手段（例えば顎状ラッチ（latch mandibles
）２３０２）、および／または、
　パレット２３０４を気化させる手段（例えば抵抗加熱要素２３０６）、
　を備えている。
【０２１８】
　投薬ユニットは、使い捨て型である。使い捨て型の投薬ユニットの潜在的な利点として
、生物活性物質の残渣を閉じ込めて処分できること、投薬量の支持部と移動部が近くに一
体化されているため、投薬装置の中で投薬量を高い信頼性で移動させることができること
、投薬システムのうち時間とともに性能を低下させうる条件にさらされる部分（気化用の
加熱要素など）のメンテナンスおよび／またはチェックの必要性が減少すること、が挙げ
られる。
【０２１９】
　オプションとして、投薬ユニットは、１回の吸入において使用される。単回使用型の投
薬ユニットの潜在的な利点として、吸入器の設定時に生物活性物質の気化量を制御するう
えでの精度および／または信頼性が向上する。
【０２２０】
　例えば、充填された担体材料における単離された生物活性物質の濃度および／または拡
散性を、製造時に、ある程度の精度で制御することができる。一般的には、装置の生成量
（例えば気化して吸入される生物活性物質の量）の変動の程度を、意図した生成量の±１
５％未満の許容差に維持することができる。装置の生成量の変動に影響しうる他の要因と
しては、周囲条件、使用者の実際の使用方法、使用者の現在の健康状態が挙げられる。
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【０２２１】
　いくつかの実施形態においては、投薬ユニット２３００は、開口部または受け入れ室２
３０３を有するハウジング２３０１を備えている。オプションとして、ハウジング２３０
１は、平たく細長い帯状部を備えており、受け入れ室２３０３は、この帯状部（フレーム
２３０８）によって囲まれている開口部を備えている。投薬ユニット２３００の作製時、
パレット２３０４を受け入れ室２３０３に挿入する。オプションとして、パレットが受け
入れ室２３０３の平たい形状に適合するように、挿入する前または挿入時にパレットを形
成する。パレットを平たい形状に保持することは有利であり得、なぜなら表面積がより大
きい、および／または厚さがより均一であることにより、気化および送達時に、迅速に加
熱する、加熱の分布を均一にする、および／または、空気流の分布を均一にすることがで
きる。
【０２２２】
　いくつかの実施形態においては、パレットの寸法は、例えば、露出する表面領域が約６
×１０ｍｍ、厚さが約１ｍｍである。オプションとして、パレットの厚さは、約０．１～
１．０ｍｍの範囲内、またはより大きい、より小さい、または中間の厚さである。オプシ
ョンとして、パレットの正面面積は、約２０～１００ｍｍ２の範囲内、例えば２０ｍｍ２

、４０ｍｍ２、５０ｍｍ２、６０ｍｍ２、８０ｍｍ２、または別の、より大きい、より小
さい、または中間の正面面積である。オプションとして、パレットは、正方形または実質
的に正方形のパレット（例えは約８ｍｍ×８ｍｍ×１ｍｍ）に形成する。オプションとし
て、パレットは長方形であり、辺の比が、例えば１：２、１：３、１：４、１：１０、ま
たは別の、より大きい、より小さい、または中間の辺長比である。オプションとして、パ
レットの寸法は、例えば約３０ｍｍ×２ｍｍ×０．５ｍｍである。対応するパレットの重
量は、いくつかの実施形態においては約１５ｍｇである。いくつかの実施形態においては
、パレットの重量は、約１～１００ｍｇの範囲、または同じ、より大きい、より小さい、
および／または中間の境界値を有する別の範囲内で選択する。
【０２２３】
　枠の役割を果たすハウジング２３０１によってパレット２３０４を囲むことの潜在的な
利点として、機械的安定性が高まる。例えば、パレットは、実施形態によっては充填され
た担体材料の個々の粒子を備えており、したがって特にパレット２３０４が移動する、ま
たは曲げられた場合に、パレット２３０４から粒子が落ちやすい。カートリッジのフレー
ム２３０８内に囲むことによって、パレット２３０４自体には応力が直接かかることなく
システム内でパレット２３０４を移動させることができる。いくつかの実施形態において
は、カートリッジの全長および全幅は、約２０ｍｍ×１０ｍｍ、または別の、より大きい
、より小さい、または中間のサイズである。製造時、枠の役割を果たすハウジングの潜在
的な利点として、パレットの加熱時に解放された気化物質を取り込むための空気が流れる
管路をちょうどふさぐ正確なサイズのパレットが形成される。
【０２２４】
　なお、いくつかの実施形態においては、十分な機械的安定性を達成するのに、パレット
を完全に囲む必要はないことを理解されたい。例えば、いくつかの実施形態においては（
図１Ｅおよび図１Ｆを参照）、パレット２３０４は、「Ｕ」字形状のフレーム部分２３６
１によって画成される、１つの側面が開いた投薬室２３６３の中にパレット２３０４を配
置する。これにより、フレーム部分２３６１の開いた側面からパレット２３０４を投薬ユ
ニット２３６０に嵌め込むことができる。「Ｕ」字形状のフレームでは、製造時における
フレーム自体の成形および／または離型が単純になる、および／または時間短縮される。
いくつかの実施形態においては、例えば、抵抗加熱要素２３０６や通気性のオーバーレイ
（overlay）２３７５（オプションとして保持メッシュ：図１Ｇ）などの構造、または別
の構造によって、開いた側面を閉じる。
【０２２５】
　いくつかの実施形態においては、パレットの別の支持部を設ける。例えば図１Ｌの投薬
ユニット２３９０Ａには、フレームがまったく存在しない例を示してあり、この場合、フ
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レーム２３９１Ａ（オプションとして顎状ラッチ２３９２を含む）の範囲全体がパレット
材料によって形成されている。いくつかの実施形態においては、作製された時点でパレッ
ト材料は十分に安定的であり、したがって使用するための追加の機械的支持部がまったく
必要ないか比較的小さい（例えば、パレットがマガジンと把持室との間で移動するときに
パレットが損傷しないままであるように圧縮されている）。オプションとして、安定性を
加えるため、パレット材料の少なくとも一部分に結合剤を混ぜる。オプションとして、パ
レットは、十分な安定性を有する一体型のパレットであり、（１種類または複数種類の）
生物活性物質を含むゲル、流体、または粉末を保持する役割を果たす。
【０２２６】
　いくつかの実施形態においては、オプションとして複数種類のパレット材料、例えば、
フレーム２３９１Ａの領域のフレーム材料（活性物質を含む、または含まない）と、解放
する活性物質を含むパレット領域２３９４Ａにおける担体材料、を使用して、一体型のパ
レット／フレームを形成する。オプションとして、一体型のパレット／フレームを１種類
の材料から形成するが、（１種類または複数種類の）活性物質をパレット領域２３９４Ａ
のみに加える。これに加えて、またはこれに代えて、形成の条件（例えば圧縮して押し固
める程度）が、パレットのうちフレームの役割を果たす部分と、パレットのうち生物活性
物質を解放する部分とで異なる。いくつかの実施形態においては、担体材料は、例えば、
パレット２３９３の中央付近の約６０ｍｍ２を範囲とする。担体材料は活性物質を含む材
料であり、加熱することができるように、投薬ユニットの中で加熱要素に対応する位置に
配置されている。いくつかの実施形態においては、加熱要素２３０６も機械的支持を提供
する。オプションとして、パレット／フレームアセンブリ２３９３は、加熱要素２３０６
の複数の部分の間を電気的に絶縁する。加熱要素２３０６とパレット２３９３の間の取り
付けは、例えば、使用時に安定性が維持される、この技術分野において公知の任意の方法
（例えば、溶接、接着剤、コールドプレス、ホットプレス、および／またはピン）を使用
することによる。
【０２２７】
　いくつかの実施形態（例えば図１Ｍにおける投薬ユニット２３９５）においては、パレ
ット２３９９に、流れに対する通気性を高める穿孔２３９８が設けられている。この形態
は、フレームが存在しないかまたはほぼ存在しない投薬ユニットの実施形態の場合に特に
有利であり得る。例えば、投薬ユニット２３９５のパレット２３９９は、顎状ラッチ２３
９６（パレットの一体部分として形成することができる）と、（透明に描いた）「Ｕ」字
形状の加熱要素２３０６のみによって囲まれている。それ自体で機械的安定性を達成する
のに十分な密度を有する担体材料では、その材料で形成されるパレットの通気性が低下す
ることがあり、したがって薬物の気化が妨げられる。穿孔２３９８は、例えば、担体材料
を押し固めるときに使用する工具（例えば金型）を用いて隙間を形成する、パレットの形
成後に孔をあける、または別の方法によって、設ける。
【０２２８】
　いくつかの実施形態（図１Ｊおよび図１Ｋにおける投薬ユニット２３９０）においては
、顎状部２３９１は、（例えばポリマーまたは金属から作製される）個別の部品として設
けられ、解放する活性物質を含む担体材料のパレット２３９４に取り付けられる。いくつ
かの実施形態においては、加熱要素２３０６または別の包囲構造が、追加の機械的支持を
提供する。オプションとして、パレット２３９４と顎状部２３９１の取り付けには、接着
剤を使用する。オプションとして、取り付けは、機械的な相互結合を含む。例えば、顎状
部２３９１とパレット２３９４の一方をツメ部を有するように形成し、他方を溝部を有す
るように形成する、および／または、顎状部２３９１に突起部（例えば櫛状のスパイク）
を設けて、その周囲にパレット２３９４を形成する。
【０２２９】
　いくつかの実施形態（例えば図１Ｉに示した投薬ユニット２３８０の断面図）において
は、パレット２３０４を包む加熱要素２３８６が、加熱要素の２つの側面が出会う結合部
２３８１において溶接されている。この形態の利点として、（特に、フレームの存在しな
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い実施形態、または部分的にフレームが存在しない実施形態の一方の場合において）パレ
ット２３０４に、追加の機械的安定性を提供することができる。溶接部２３８１によって
加熱要素２３８６の導電性の幾何学状態（topology）が変化するため、オプションとして
、加熱要素２３８６に加熱エネルギを供給する電極２３３１が、（オプションとして、必
須ではないが、溶接領域２３８１自体に接触した状態で）加熱要素の両側に配置される。
【０２３０】
　いくつかの実施形態においては、単離された生物活性物質を気化させるステップは、抵
抗加熱要素２３０６または他の形式の抵抗加熱要素によって加熱することを含む。この場
合の抵抗メッシュは、オプションとして、実質的な抵抗加熱を示す材料、例えば、ニクロ
ム（一般的な抵抗率は約１～１．５μΩ・ｍ）、ＦｅＣｒＡｌ（一般的な抵抗率は約１．
４５μΩ・ｍ）、ステンレス鋼（一般的な抵抗率は約１０～１００μΩ・ｍ）、および／
または白銅（一般的な抵抗率は約１９～５０μΩ・ｍ）、を含む。材料（例えば金属）の
選択に従って、抵抗加熱要素全体としての総抵抗（例えば、約０．０５～１Ω、０．５～
２Ω、０．１～３Ω、または２～４Ωの範囲内、または同じ、より高い、より低い、およ
び／または中間の境界値を有する別の範囲内）が達成されるように、加熱要素の長さおよ
び幅、厚さ、開口部のサイズ、および／または開口部のパターンなどのパラメータを調整
する。
【０２３１】
　オプションとして、組立て時、パレット２３０４をその１つまたは複数の面において覆
う位置に、抵抗加熱要素２３０６をハウジング２３０１に取り付ける。例えば、抵抗加熱
要素２３０６は、背面２３０９Ａから延びてハウジング端部２３１１付近で折り返し、再
び腹面２３０９Ｂに沿って延びている。オプションとして、受け入れ室２３０３の中に含
まれるパレット２３０４が加熱要素２３０６によって囲まれるように、抵抗加熱要素２３
０６が受け入れ室２３０３の周囲に延在している。いくつかの実施形態においては、抵抗
加熱要素２３０６は、複数の個別のパネル（例えば図１Ｃおよび図１Ｄにおける、投薬ユ
ニット２３５０の各面に１枚ずつのパネル２３５６，２３５６Ａ）を備えている。オプシ
ョンとして、これらのパネルは互いに電気的に接続されている。これに代えて、各パネル
が個別の電気接続部を受け入れる。抵抗加熱要素の複数の個別のパネルを有する潜在的な
利点として、パレットのあらかじめ選択された領域において制御下で気化させることがで
きる。パレット２３０４の２つの面を囲む形態（いくつかの実施形態において使用される
）の潜在的な利点として、加熱要素２３０６に電流を印加したときの気化の速度および／
または均一性が高まる。いくつかの実施形態においては、これらエンクロージャのうちの
一方のパネル２３５６のみが電気抵抗要素であり、他方のパネル２３５６Ａは、オプショ
ンとしてメッシュ、または機械的な支持を提供する他の通気性構造（例えば多孔性構造）
である。
【０２３２】
　いくつかの実施形態においては、電気抵抗加熱要素２３５６，２３５６Ａは同時に動作
する。いくつかの実施形態においては、抵抗加熱要素は個別に動作する。後者の形態の潜
在的な利点として、例えば、２種類の活性物質を個別に制御および／または解放する、あ
るいは、１種類の活性物質を２回の連続的な送達において制御および／または解放するこ
とができる。例えば、第１の加熱要素（例：パネル）を、その直下の活性物質を気化させ
るのに十分なエネルギで、ただし十分に短い時間だけ、または熱がパレット全体に達しな
い加熱パターンにおいて、動作させる。いくらかの時間の経過後（オプションとして最初
の加熱と重なるように、または完全に個別に）、第２の加熱要素を動作させる。この方式
は、時間または温度の関数として異なる気化特性を有する２種類の物質を（例えば２種類
のパレット材料から）解放するときに有利であり得る。オプションとして、同時に気化す
るように２つの加熱プロファイルを調整する。これに加えて、またはこれに代えて、２種
類の活性物質の気化のタイミングを意図的にずらす。例えば、香味剤またはマスキング剤
を、パレットにおいて加熱要素の近くに配置し、この場合、香味剤またはマスキング剤が
最初に気化し、短い時間の後に第２の活性物質が気化する（またはこの逆）。この方式は
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、例えば、不快な味を隠す、進行中の気化の状態を使用者に知らせる、および／または、
吸入時におけるそれ以外の感覚を変化させるのに有利である。オプションとして、各電極
はパレットの面全体を加熱する。これに代えて、気化のための加熱がパレットの一部分の
みにおいて（オプションとして電極ごとに異なる部分において）起こるように、各加熱要
素を形成する。いくつかの実施形態においては、一方の加熱要素を使用して、活性物質が
解放されるより低い閾値までパレットを「予熱」し、第２の加熱要素を作動させて解放を
達成する。予熱の後に解放のための加熱を行うことによって、活性物質の気化の時間が短
くなりうる、および／または、解放時の濃度が高まりうる。このことは、肺に達する活性
物質の量を増大させる、および／または、選択される狭い吸入深さを対象に解放を行うこ
とを支援する。
【０２３３】
　いくつかの実施形態においては、抵抗メッシュ２３０６は、開いた領域（開口部）と閉
じた領域（メッシュの材料）の表面積の比が、約１：１（５０％）～１：３（３３％）の
範囲内である。いくつかの実施形態においては、この比は、約１０～２０％、約２０～４
０％、約３０～５０％、約４０～７０％、約６０～８０％、約７０～９０％の範囲内、ま
たは同じ、より高い、より低い、または中間の境界値を有する別の範囲内である。いくつ
かの実施形態においては、メッシュの開口部は、約１０μｍ、約２５μｍ、約３２μｍ、
約５０μｍ、約７５μｍ、約１００μｍ、約２００μｍ、約３００～７５０μｍ、約７０
０～１２００μｍの範囲内、または別の、より大きい、より小さい、または中間の範囲内
である。オプションとして、少なくとも２種類の開口部が、異なるサイズおよび／または
形状を有する。いくつかの実施形態においては、メッシュは、４００／０．０３　３１６
ステンレス鋼メッシュ（穴０．０３３ｍｍ、穴数４００／ｉｎｃｈ２、各穴は約０．０３
３ｍｍ（３３μｍ）、ワイヤ太さ０．０３ｍｍ）である。
【０２３４】
　いくつかの実施形態においては、少なくとも１つの加熱要素２３０６は、その全体また
は一部分がパレット２３０４に埋め込まれている。オプションとして、加熱要素は、その
一部分または全体がハウジング２３０１のフレームに埋め込まれている。例えば、ハウジ
ング２３０１は、最初から加熱要素が所定の位置に配置された状態で型で作製する、およ
び／または、別の製造段階において高温下で加熱要素２３０６を所定の位置に押し込む。
オプションとして、複数の加熱要素２３０６が、完全に、または部分的にパレット２３０
４に埋め込まれており、したがってこれらの加熱要素２３０６を同時に、または個別に動
作させることができる。
【０２３５】
　図１Ｇおよび図１Ｈは、フレーム２３７１に埋め込まれている加熱要素２３７６を備え
た、投薬ユニットの別の実施形態２３７０を示している。いくつかの実施形態においては
、加熱要素２３７６は、複数の電極パッド２３７７の間に配置されている加熱部２３７８
を備えている。組み立てられた投薬ユニットにおいては、加熱部２３７８は、受け入れ室
２３０３全体にわたり、または受け入れ室２３０３の範囲内で、パレット２３０４の表面
を横切る、またはパレット２３０４の中を通っている。例えば、パレット２３０４は、オ
プションとして、ばら材料（loose material）を加熱要素２３７６の周囲において加圧し
て所定の形状とし、加熱要素２３７６を埋め込むことによって、形成される。オプション
として、フレーム２３７１は、電極パッド２３７７を受け入れる１つまたは複数の凹部２
３７７Ａを備えている。いくつかの実施形態においては、投薬ユニットのフレーム２３７
１の少なくとも１つの面全体にわたる通気性オーバーレイ２３７５によって、パレットの
追加の機械的支持が提供される。オーバーレイ２３７５は、オプションとして、ポリマー
メッシュ、または気体を通過させることのできる他の構造を備えている。
【０２３６】
　いくつかの実施形態においては、加熱要素２３７６の加熱部２３７８は、受け入れ室２
３０３を１回または複数回横切って電極パッド２３７７に結合されているワイヤとして形
成されている。いくつかの実施形態においては、加熱部２３７８は、メッシュ、リボン、
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または他の形状を備えている。いくつかの実施形態においては、加熱部２３７８は、複数
の個別の部分（分岐、層、または他の分割形態）に分割されている。いくつかの実施形態
においては、加熱部２３７８は、解放する薬剤物質を含むパレットの実質的にすべての部
分の近くに（例えば、１ｍｍ以内に、２ｍｍ以内に、または別の、より大きい、またはよ
り小さい距離以内に）延びている。この形態の潜在的な利点として、加熱時に、より迅速
および／またはより均一に活性物質が解放される。
【０２３７】
　なお、電極接点２３７７は、加熱部２３７８によって接合されている以外は、互いに電
気的に隔てられているが、例えば加熱部２３７８自体が延びる経路によっては、電極接点
２３７７は必ずしも物理的に互いに離れて配置される必要はないことを理解されたい。オ
プションとして、これらの電極接点は、例えば受け入れ室２３０３の同じ側または異なる
側に配置されている。
【０２３８】
　いくつかの実施形態においては、抵抗加熱要素２３０６は、エッチングされた抵抗箔（
例えば、連続的なリボンまたは他の形状にエッチングされ、ポリイミドおよび／またはシ
リコーンゴムなどのポリマーによって裏打ちされた箔）を備えている。オプションとして
、投薬物質の気化時に空気が流れることができるように、裏打ちされた抵抗箔は、裏打ち
材を貫いて穿孔されている。いくつかの実施形態においては、（加熱要素に適切な高電流
を十分な時間にわたり送ることによって）使用後に加熱要素を壊す方法を提供する目的で
、抵抗箔には、例えば、後から加える構成要素として、および／または、リボンのうちの
意図的に薄く作製された領域として、ヒューズが追加されている。
【０２３９】
　いくつかの実施形態においては、メッシュがハウジングの材料に埋め込まれるように、
ハウジングが溶融および／または軟化するのに十分に高い温度を使用してメッシュをハウ
ジングに押し付けることによって、抵抗加熱要素２３０６がカートリッジのハウジング２
３０１に固定されている。いくつかの実施形態においては、ハウジングは、不活性であり
耐熱性かつ非導電性の材料を含む。いくつかの実施形態においては、使用するハウジング
材料は、例えば、液晶高分子（ＬＣＰ）、ポリエーテルエーテルケトン（ＰＥＥＫ）、ウ
ルテム（登録商標）、テフロン（登録商標）、トーロン（登録商標）、アモデル（登録商
標）、ライトン（登録商標）、フォートン（登録商標）、Ｘｙｄｅａｒ、レーデル（登録
商標）、ユーデル（登録商標）、ポリプロピレン、ＰＲＯＰＹＬＵＸ（登録商標）、ポリ
スルホン、または別の高分子材料を含む。
【０２４０】
　液晶高分子（ＬＣＰ）および／またはポリエーテルエーテルケトン（ＰＥＥＫ）の潜在
的な利点として、カートリッジ内に保持されている物質を気化させるのに必要な温度より
も高い温度に対する良好な耐熱性である。いくつかの実施形態においては、メッシュとハ
ウジングの接合は、約２８０℃（あるいはＬＣＰまたはＰＥＥＫを溶融および／または軟
化させるのに十分に高い別の温度）で起こる。ＬＣＰおよびＰＥＥＫの潜在的な利点は、
より低い温度（例えば約２３０℃の気化温度）における良好な熱的安定性である。
【０２４１】
　個々の投薬ユニットそれぞれに加熱要素（抵抗加熱要素２３０６など）を設ける潜在的
な利点として、使用ごとの性能が均一である。生物活性物質のうち加熱要素と接触した部
分は、冷えた後も加熱要素に付着したままとなることがある。この蓄積物は、気化性能に
影響しうる。遠隔加熱（例えば放射および／または間接的な伝導による）では、接触型の
電極による直接的な伝導加熱と比較して、熱慣性が比較的高い（より大きい発熱量を必要
とする）システムとなりうる。接触型の電極が汚れるという問題は、使い捨て型として設
計することによって排除される。加熱の要件が下がると、安全性が高まりうる、および／
または、装置の寿命が延びうる。さらに、加熱の要件が下がると、必要な電力供給量も減
少し、これにより、（例えば電池式の加熱要素を有するシステムの場合に）携帯性が高く
、充電寿命が長く、かつ安価な実施形態が可能となる。
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【０２４２】
　いくつかの実施形態においては、投薬ユニット２３００は、投薬ユニットの移動時に使
用するロック部材を備えている。ロック部材は、例えば、顎状ラッチ２３０２を備えてい
る。このロックによって、マガジン式の投薬ユニット移動機構の１つまたは複数の対応す
る部材と噛み合わせて、投薬ユニットの固定および／または移動を行うことができる。投
薬ユニットの移動、および／または不必要に動かないようにする固定は、投薬ユニットの
「サイクル」の中で起こり、例えば、使用できるように複数の投薬ユニットが配置されて
いる投薬ユニットの列の中に投薬ユニットを入れるとき、列の中で投薬ユニットの順番が
進むとき、使用時に投薬ユニットが選択されるとき、投薬ユニットが使用位置に移動する
とき、投薬ユニットが実際に使用されるとき、および／または、投薬ユニットが廃棄され
るかまたは投薬ユニットの列の中の「使用済み」位置に移動するときである。
【０２４３】
　カルーセルおよび気化装置：
　次に図２Ａ～図２Ｅを参照し、これらの図は、いくつかの実施形態による、吸入器装置
またはＭＤＩ装置の一部として使用されるカルーセル型の用量送達システム２３４０を概
略的に示している。
【０２４４】
　いくつかの実施形態においては、用量送達システム２３４０は、エンクロージャ２３２
４によって包まれている複数の投薬ユニット２３００を保持するカルーセル２３２２と、
投薬ユニット引込み部２３１４および把持室装置２３２０を備えた気化装置２３２１と、
を備えている。カルーセルのエンクロージャ２３２４と気化装置２３２１は、互いに取り
付けられる。カルーセル２３２２は回転し、投薬ユニットが装填された順序で、またはカ
ルーセル２３２２の動作によって選択される別の順序で、投薬ユニットを気化装置２３２
１に渡す。
【０２４５】
　オプションとして、一部またはすべての投薬ユニットが使用されたとき、またはそれら
の有効期限が切れたとき、または投薬ユニットの組成物を変更するために交換する必要が
あるときに、カルーセルのエンクロージャ２３２４（およびその内容物）を新しいエンク
ロージャアセンブリに交換することができる。エンクロージャによって担持される投薬ユ
ニットの数は、例えば約１００である。オプションとして、投薬ユニットの数は、１０～
２００の範囲内の別の数（例えば、１０、４０、８０、１２０、１８０、または２００）
、または別の、より大きい、またはより小さい数である。いくつかの実施形態においては
、カルーセルの直径は、例えば収容する投薬ユニットの数およびサイズに応じて、例えば
約７～１０ｃｍの範囲内、または別の、より大きい、またはより小さい直径である。オプ
ションとして、カルーセル２３２２は、同じ投薬ユニット、または複数の異なる投薬ユニ
ット（例えば、単離された生物活性物質の異なる量、異なる濃度、および／または異なる
組成を含む投薬ユニット）を備えている。なお、カルーセルは、投薬ユニットと組み合わ
せて使用可能なカートリッジ格納装置の唯一の形態ではないことを理解されたい。例えば
、ばね式のマガジン型格納システムの中に投薬ユニットを格納することができる。カルー
セルの潜在的な利点として、例えば投薬計画を調整する目的で、投薬ユニットの装填およ
び／または取り出し時に、投薬ユニットの位置に（並び順に従わずに）自由にアクセスす
ることができる。カルーセルを使用することの別の潜在的な利点は、安全な保管、乱用の
制御、安全性、その他の法規制および必要条件の遵守に関連する。
【０２４６】
　動作サイクルの一例においては、投薬ユニット引込み部２３１４が作動して気化装置か
らカルーセルのエンクロージャ２３２４内に延び、このとき投薬ユニット引込み部２３１
４が、例えば顎状ラッチ２３０２によって投薬ユニット２３００と結合する。いくつかの
実施形態においては、投薬ユニット引込み部２３１４は、顎状ラッチ２３０２内の所定の
位置に「（パチンと）嵌まる」。いくつかの実施形態においては、投薬ユニット引込み部
２３１４は２つの部分を備えており、これらの部分は、顎状部２３０２の両側を横方向に
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超えた後、顎状部２３０２によって画成されている空間内で互いに閉じる（嵌め合い挿入
法よりも顎状部２３０２および／または投薬ユニット２３００にかかる力が小さくなりう
る）。さらなる動作において、投薬ユニット引込み部２３１４と、結合された投薬ユニッ
ト２３００とが、一緒に気化装置の中に戻る。これにより投薬ユニット２３００の投薬物
質充填部２３０４が、空気取入口２３１２と連通する。なお、投薬ユニット引込み部は、
作動アームによって移動させる以外の方式で動作することも可能であることを理解された
い。例えば、投薬ユニット「押し込み部」（例えば、カルーセル自体の内側のばね式部材
を備えている）として、および／または、磁石（引き込みモード時）または複数の磁石（
押し込み／引き込みモード時）として動作する。
【０２４７】
　いくつかの実施形態においては、把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂは、投薬物質を加熱
してその中の気化性物質が気化されるように、カートリッジを閉じ込めて電極を所定の位
置に配置する。
【０２４８】
　次に図３Ａおよび図３Ｂを参照し、これらの図は、いくつかの実施形態による、単離さ
れた生物活性物質を投薬ユニット２３００から気化および送達する把持室装置２３２０を
概略的に示している。
【０２４９】
　投薬ユニット２３００は、例えば投薬ユニット引込み部２３１４が顎状ラッチ２３０２
と係合している状態で投薬ユニット引込み部２３１４を動かすことによって、把持室装置
２３２０の中に運ばれる。
【０２５０】
　いくつかの実施形態においては、把持室装置２３２０（気化装置とも称する）は、気化
時に投薬ユニット２３００を閉じ込める２つの把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂを備えて
いる。いくつかの実施形態においては、各把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂは、対応する
電極２３３０Ａ，２３３０Ｂを担持しており、これらの電極は、投薬ユニット２３００の
一部を形成している抵抗加熱要素２３０６または他の加熱要素に密着するように配置され
ている。電極２３３０Ａ，２３３０Ｂは、電源に電気的に接続されている。加熱は、いく
つかの実施形態においては、電流を電極２３３０Ａ，２３３０Ｂに流すことによって、抵
抗加熱要素２３０６を介して行われる。電極２３３０Ａ，２３３０Ｂは、熱を投薬物質充
填部２３０４の表面全体に均一に分布させて伝えることができるように、投薬物質充填部
の少なくとも１つの面（図示した例においては２つの面）の実質的に全体にわたり延びて
いる経路を電流が流れるように、配置されている。
【０２５１】
　いくつかの実施形態においては、空気流は、取入口２３１２を通過し、加熱されたパレ
ット２３０４を通って出口開口部２３１２Ｂから出る。オプションとして、出口開口部２
３１２Ｂは、気化した物質を使用者まで送るために配設されている管と流体連通している
。オプションとして、把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂは、取入口２３１２および出口２
３１２Ｂの一部分を備えている。これによって把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂを交互に
開いて投薬ユニット２３００を装着した後、把持部材２３１０Ａ，２３１０Ｂを閉じて投
薬ユニット２３００の周囲の空気流路を密封することができ、したがって気化した単離さ
れた（１種類または複数種類の）生物活性物質が、画成された流路に閉じ込められる。
【０２５２】
　用量を送達した後、投薬ユニットを取り出すときには、投薬ユニット引込み部２３１４
を顎状ラッチ２３０２から外す。これは例えば、２つの部品が一緒に動かないようにしな
がら一方を他方からずらすことによる、および／または、２つの部品の一方を変形させる
ことによる。例えば、投薬ユニット引込み部２３１４が通る溝の大きさを制限することに
よって、投薬ユニット２３００が一緒に引き込まれない状態で、投薬ユニット引込み部２
３１４をさらに引き込む。いくつかの実施形態においては、投薬ユニットを外した後に排
出する。例えば、溝から外れた投薬ユニットを、投薬ユニット引込み部２３１４が戻る動
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作によって押し出す、および／または、それ以外の方法で完全に装置の外に出す。いくつ
かの実施形態においては、投薬ユニットは、使用済み投薬ユニットとして、カルーセル２
３２２に（その投薬ユニットが取り出されたときと同じスロット、またはそれとは異なる
別の利用可能なスロットに）戻る。オプションとして、この動作は、使い終わってから短
い時間の後に、または直後に行われる。これに代えて、投薬ユニットは、装置の次回の使
用時の一連の動作の中で取り出され、この場合、カルーセルがさらに送られて、使用され
る次の投薬ユニットを渡す。
【０２５３】
　いくつかの実施形態においては、カルーセルに装填されている投薬ユニットへのアクセ
スは、それらが装填された順序で順次行われる。いくつかの実施形態においては、投薬の
順序はあらかじめ決定されるが、変更することができる。例えば、ある期間内に投与する
複数の異なる投薬量を、カルーセルに装填するときの順序で配置する。いくつかの実施形
態においては、カルーセルの動作（送り）は、投薬ユニットを引き込む動作および／また
は投薬ユニットを戻す動作に機械的に結合されている一連の動作に実質的に従う。いくつ
かの実施形態においては、カルーセルの動作は、コントローラ（例えばマイクロプロセッ
サによって制御されるステッパモータまたは他の送り機構）の制御下にある。オプション
として、コントローラは、どの投薬量がどのカートリッジスロット内にあるか、および／
またはその状態を、追跡する。オプションとして、コントローラは、自動的に、および／
または、命令時に、適切な投薬ユニットを選択し、その投薬ユニットを引き込み可能な状
態にするのに必要なスロット数だけ進めて所定の位置に配置する。オプションとして、こ
の選択によって、カルーセル内の並び順に従わずに投薬ユニットにアクセスすることがで
きる。オプションとして、カルーセルは、使用者が装置を作動させた結果として送られる
。
【０２５４】
　着脱式の気化・送達装置：
　次に図４Ａおよび図４Ｂを参照する。これらの図は、いくつかの実施形態による、カル
ーセルから投薬ユニットを装填してカルーセルから外した後、単離された生物活性物質を
投薬ユニットから気化させて送達するための装置、を概略的に示している。
【０２５５】
　いくつかの実施形態においては、把持室装置２３２０によって実行される機能を、着脱
式のパーツによって実行する。したがって、少なくとも使用者に用量を投与する場合に、
把持／加熱／投与サブアセンブリを、投薬ユニット格納／引き込み／移動サブアセンブリ
から分離することができる。いくつかの実施形態においては、把持／加熱／投与アセンブ
リ２４００は、実質的に円筒状の本体（例えば、たばこ、シガリロ、葉巻、および／また
はペンの形状）を備えており、投薬ユニット引込み／移動アセンブリの受け入れ部に挿入
される。アセンブリ２４００は、投薬ユニット引込み／移動アセンブリと係合する、およ
び／または、手動または他の外部動作によって作動する摺動機構２４１０または他の構造
、を備えている。
【０２５６】
　オプションとして、摺動機構２４１０は、例えば投薬ユニット引込み部２３１４に関連
して説明したように、アセンブリ２４００の取り込み端部２４４０から滑り出て、係合部
２４１５に投薬ユニット２３００を係合させる。オプションとして、投薬ユニット２３０
０（例えば細長いパレット２４０４を有するように形成されている）を、この把持／加熱
アセンブリに引き込む。把持／加熱アセンブリは、オプションとして、ばね部材２４０７
または別の手段によって付勢されている電極２４３０を備えており、ばね部材２４０７ま
たは別の手段は、電極２４３０を抵抗加熱要素２３０６に押し付けて抵抗加熱要素２３０
６に電気的に接触させる。オプションとして、加熱するための電力は、ワイヤ２４１４を
介して電極２４３０に接続されている電池２４１３によって供給される。
【０２５７】
　オプションとして、電池２４１３は再充電可能であり、例えば電池２４１３は、カルー
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セルとともに組み立てられる本体によって提供される電源から再充電される。オプション
として、加熱は、制御手段（ボタンなど）の操作時に開始される、および／または、１種
類または複数種類の自動的な作動制御、調整制御、および／または連動制御を受ける（例
えば圧力の変化を感知した時点で加熱する、空気分流路が開いて送達の速度および／また
は用量を制御する）。送達時、端部２４５０に吸引力を印加することによって、（例えば
吸入によって経口で）空気が本体２４２０を通じて取り込まれる。取り込み端部２４４０
に吸い込まれた空気は、バッフル／導管２４０１，２４０８による作用によって、加熱さ
れたパレット２４０４を通過し、気化した生物活性物質を端部２４５０まで運ぶ。
【０２５８】
　分離可能な設計の潜在的な利点として、用量の投与時に使用者が投薬装置を取り扱うの
に必要な操作が少なくなる。別の潜在的な利点として、投薬量の選択、管理、および制御
という機能が、投薬自体から切り離されることである。投薬の動作（通常の電子たばこの
動作に近い）が、投薬量の制御という、より臨床的な側面から切り離されることは、精神
的にプラスに影響しうる。
【０２５９】
　いくつかの実施形態においては、取り外し可能な投薬ユニットは、個別に加熱可能な複
数の領域を備えている。例えば、複数の異なる開口部の中、および／または、個別に作動
させることのできる複数の加熱要素が横切っている１つの開口部の中に、材料が充填され
る。オプションとして、複数の異なる充填領域が、複数の異なる種類の単離された生物活
性物質を含む。例えば、大麻の充填領域の次に、オプションとして、１種類または複数種
類の単離されたカンナビノイド（単離されたＴＨＣなど）の充填領域、および／または、
異なるカンナビノイド（単離されたＣＢＤなど）充填領域を配置する。
【０２６０】
　いくつかの実施形態においては、アナログ回路論理および／またはデジタル回路論理を
使用して、どの加熱要素の領域に電流を流すかを制御する。例えばオプションとして、各
加熱要素を、使用後に（例えばヒューズの破断によって）意図的に「燃やす」。適切に配
置された検出回路が、最初の未使用の投薬領域を検出し、次の動作用にその領域を選択す
る。この方式の潜在的な利点として、１回の投薬を複数回の吸入に分散させることができ
る。もう１つの潜在的な利点として、１つの目的（例えば医薬目的）の投薬を、別の目的
（例えば別の医薬目的、または娯楽目的の追加の吸入を可能にするため）の投薬と組み合
わせることができる。別の潜在的な利点として、使用者の体験に多様性を与える目的で、
複数種類の投薬タイプ（例えば、複数の異なる種類の単離された生物活性物質の組成物）
を使用することができる。
【０２６１】
　次に図５を参照する。この図は、いくつかの実施形態による、連動装置によって保護さ
れている投薬ユニット供給装置２５００と、着脱式の用量投与アセンブリ２４００とを概
略的に示している。
【０２６２】
　いくつかの実施形態においては、供給装置２５００は、投与アセンブリ２４００のため
の複数の受け入れ開口部２５０１，２５０２を備えている。いくつかの実施形態において
は、開口部２５０１は、未使用の投薬ユニット２３００Ｃ，２３００Ａがそこから投与ア
センブリ２４００に取り込まれる開口部である。いくつかの実施形態においては、供給装
置２５００から投薬ユニット２３００Ａが抜き取られた後、次の投薬ユニット２３００Ｃ
は、連動装置によって適用される条件が満たされるまでは所定の位置に送られない。いく
つかの実施形態においては、連動装置の動作には、投与アセンブリ２４００を開口部２５
０２に挿入することが含まれる。オプションとして、挿入されると、投薬ユニット２３０
０Ｃが所定の位置に移動するように、（例えば機械的な動作および／またはコントローラ
が作動させる動作によって）カルーセルの動作がトリガーされる。いくつかの実施形態に
おいては、投与アセンブリ２４００を挿入する（オプションとして挿入してから取り外す
）ことによって投薬ユニット２３００Ａが抜き取られるが、このとき投薬ユニット２３０
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０Ａは、使用済みの投薬ユニット２３００Ｂの以前の位置を占有する。この連動機構は、
供給装置２５００から一度に１つのみの投薬ユニットが取り出されるようにする役割を果
たすことができる。いくつかの実施形態においては、開口部２５０２に挿入したときに投
与アセンブリ２４００内に投薬ユニット２３００Ａが検出されない限りは、カルーセルは
送られない。いくつかの実施形態においては、投薬ユニット２３００Ａが投与アセンブリ
２４００に挿入されると、投薬ユニット２３００Ａおよび／または投与アセンブリ２４０
０を壊さない限りは投薬ユニット２３００Ａを取り出すことができない。
【０２６３】
　吸入器装置：
　担体材料の全体にわたり塗布されている１種類または複数種類の単離された生物活性物
質のパレットを備えており、それらの生物活性物質を加熱要素によって気化させるように
構成されている、いくつかの実施形態による投薬ユニットは、加熱要素に電流を流し、加
熱されたパレットを空気流が通過して、気化した活性物質を患者または使用者の肺器官に
運ぶことができるように構成されている吸入器装置、において使用することができる。本
明細書に提示されている投薬ユニットを使用する吸入器装置は、定量吸入器（ＭＤＩ）装
置とすることができる。
【０２６４】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、医療目的に適する正確な投薬を行うように
構成されている。正確な投薬は、あらかじめ測定された量の（１種類または複数種類の）
生物活性物質を使用することによって、および／または、気化に適用される熱プロファイ
ル（例えば、温度および／または加熱速度および／または加熱時間）および／または流れ
プロファイル（例えば、流量および／または流量の変化および／または持続時間）を制御
することによって、実施することができる。いくつかの実施形態においては、本装置は、
精度の要件が厳しくないとき、（１種類または複数種類の）生物活性物質をほぼ気化させ
るように構成されている。
【０２６５】
　いくつかの実施形態によると、吸入器装置は、本明細書に記載されている少なくとも１
つの投薬ユニットを備えており、さらに、上述したように投薬ユニットを格納位置から使
用位置に移動させ、加熱要素に電流を流すように構成されている動作ユニットを備えてい
る。
【０２６６】
　いくつかの実施形態によると、吸入器装置は、複数の投薬ユニットを保持する投薬ユニ
ット供給装置をさらに備えている。
【０２６７】
　いくつかの実施形態によると、吸入器装置は、上述したように、把持室装置（気化装置
とも称する）をさらに備えている。
【０２６８】
　いくつかの実施形態によると、吸入器装置は、本明細書に説明されている実施形態のい
ずれか１つ、およびこれらの任意の組合せを含めて、特許文献３、および／または、特許
文献１９、特許文献２０、特許文献２１のいずれか１つにその基本原理が記載されている
、ＭＤＩ装置である。
【０２６９】
　いくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の生物活性物質（薬理活性物
質）の所定の気化量を患者に肺送達するように構成されているＭＤＩ装置であって、活性
物質が、単離された生物活性物質であり、
　本装置が、活性物質を含むパレットを制御下で加熱するときに活性物質の所定の気化量
を送達するように構成されており、
　所定の気化量が、それによって患者において活性物質のあらかじめ選択される薬物動態
プロファイルおよび／またはあらかじめ選択される薬力学プロファイルが達成されるよう
に、選択され、



(43) JP 6716475 B2 2020.7.1

10

20

30

40

50

　所定の気化量が、患者において本ＭＤＩ装置から活性物質を肺送達することによって引
き起こされる少なくとも１つの薬物動態（ＰＫ）パラメータおよび／または少なくとも１
つの薬力学（ＰＤ）パラメータを測定すること（ＰＫ／ＰＤ調査）によって、導かれる、
　ＭＤＩ装置、を提供する。このようなＰＫ／ＰＤパラメータは、この技術分野において
一般的に公知であり、本明細書において後から説明されており、確立されている方法（本
明細書においてはＰＫ／ＰＤ調査と称する）に従って測定または推定することができる。
【０２７０】
　いくつかの実施形態によると、本ＭＤＩ装置は、後から詳しく説明するように、患者イ
ンタフェース回路と通信するように構成されており、また、ＰＫおよび／またはＰＤ（Ｐ
Ｋ／ＰＤ）データの取得および入力、患者の記録の記憶、患者および／または医師による
本装置の初期設定の自動または手動の較正、調整、リセット、および再設定、を行うこと
ができるように設計されているシステムに組み込まれるように構成されている。
【０２７１】
　患者のコホート間のＰＫ／ＰＤのばらつきは、いくつかの単離された生物活性物質にお
いて著しく小さく、このことは、本開示のいくつかの実施形態による正確かつ一貫性のあ
るＭＤＩ装置を使用することによって、達成することができる。
【０２７２】
　いくつかの実施形態によると、本明細書に提示されている方法および装置は、高い正確
性、一貫性、精度、および再現性をさらに特徴とし、言い換えれば、患者によって吸入さ
れる活性物質の実際の気化量と、活性物質の所定の気化量との差が極めて小さい。
【０２７３】
　いくつかの実施形態によると、少なくとも１種類の物質からの少なくとも１種類のアク
ティブ薬理活性物質（active pharmaceutically active agenｔ）を、熱を加えることに
よって制御下で気化させる吸入器装置は、
　少なくとも１種類の単離された生物活性（薬理活性）物質を含むパレットを備えた少な
くとも１つの投薬ユニット（カートリッジ）と、
　薬理活性物質を気化させるためにパレットに熱を加えるようにされている加熱要素と、
　加熱要素に給電するコントローラに従ってカートリッジを移動させるようにされている
機構と、
　を備えている。
【０２７４】
　いくつかの実施形態によると、本吸入器装置は、少なくとも１種類の物質からの少なく
とも１種類のアクティブ薬理活性物質を、加熱および空気流によって制御下で気化させる
ように構成されており、したがって、パレットを通る空気流を制御するようにされている
機構をさらに備えている。
【０２７５】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、テープ、デイジー（daisy）（カルーセル
）、またはマガジン内に配置されている複数の投薬ユニットをさらに備えている。オプシ
ョンとして、またはこれに加えて、パレットは、各投薬ユニットにおいてパレットの単位
面積あたり所定の量の薬理活性物質を有するように、テープ、デイジー、またはマガジン
に編成されている。
【０２７６】
　オプションとして、またはこれに加えて、投薬ユニットの厚さは、約０．１ｍｍ～約２
．０ｍｍの範囲である。オプションとして、またはこれに加えて、テープ、デイジー、ま
たはマガジンは、合計で約５グラム～約１００グラムの充填されたパレットを備えている
。オプションとして、またはこれに加えて、テープ、デイジー、またはマガジンは、少な
くとも２回の治療のための十分な量のアクティブ薬理活性物質を備えている。オプション
として、またはこれに加えて、カートリッジは、パレットに結合されている第１の材料層
を備えており、この第１の層は、気体を通過させるのに十分に大きいが加熱されたパレッ
ト材料を保持するのに十分に小さい開口部、を備えている。オプションとして、またはこ
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れに加えて、開口部の直径は、２５μｍ～５００μｍの範囲である。オプションとして、
またはこれに加えて、カートリッジは、パレットに結合されている第２の材料層を備えて
おり、この第２の層は、熱を第２の層の実質的に全体にわたり分散させることなくパレッ
トに熱を伝えるようにされている。オプションとして、またはこれに加えて、加熱要素お
よびパレットは、第１の層と第２の層との間に保持されている。
【０２７７】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、吸入ユニットをさらに備えており、この吸
入ユニットは、薬理活性物質を吸入するためのマウスピースを備えており、マウスピース
は、本装置の蒸気室との流体連通を形成し、蒸気室は、気化したアクティブ薬理活性物質
を含む。
【０２７８】
　オプションとして、マウスピースは、蒸気室から離れる方向への流体の流れを制御する
一方向弁を備えている。オプションとして、またはこれに加えて、本装置は、マウスピー
スと流体連通しているセンサーをさらに備えており、このセンサーは、空気流量を推定し
て信号をコントローラに送るようにされており、コントローラは、その空気流量に従って
薬理活性物質を気化させるようにされている。
【０２７９】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、熱の印加と、カートリッジの移動、および
／または吸入によって発生する空気流量、とを同期させるように構成されているコントロ
ーラ、をさらに備えている。
【０２８０】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、加熱要素の作動を制御する回路（コントロ
ーラ）、をさらに備えている。
【０２８１】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、１つまたは複数の外部コンピュータおよび
／またはシステムおよび／または患者／医師インタフェースと通信するための通信インタ
フェース、をさらに備えている。
【０２８２】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、薬理活性物質の気化を視覚的に示す投薬表
示計、をさらに備えている、または関連付けられている。
【０２８３】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、携帯型であり、重量が約３００グラム未満
である。
【０２８４】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、処方データおよび使用データの少なくとも
一方を保持するようにされているメモリ、をさらに備えている、または関連付けられてお
り、このメモリはコントローラに結合されており、コントローラは、加熱要素、空気流、
移動機構のうちの少なくとも１つを、用量データおよび／または投薬計画データに従って
制御するようにされている。
【０２８５】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、関連付けられる患者による装置の使用を追
跡するための一意のＩＤ、をさらに備えている。
【０２８６】
　いくつかの実施形態においては、本装置は、装置の物理的な損傷を検出するようにされ
ているセンサー、をさらに備えている。
【０２８７】
　いくつかの実施形態によると、パレットからアクティブ薬理活性物質を制御下で気化さ
せる方法であって、パレットがカートリッジ（投薬ユニット）として編成されており、
　カートリッジの特定の領域に熱を加えて、アクティブ薬理活性物質の所定の量を気化さ
せるステップと、
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　カートリッジを熱源に対して移動させるステップと、
　を含む、方法、を提供する。
【０２８８】
　これに代えて、加熱要素がカートリッジに含まれており、カートリッジを電気接点に対
して移動させて加熱要素に給電する。
【０２８９】
　いくつかの実施形態においては、本方法は、送達プロファイルに従ってアクティブ薬理
活性物質を気化させるため、移動のタイミングおよび速度の少なくとも一方を調整するス
テップ、をさらに含む。
【０２９０】
　いくつかの実施形態においては、気化させるステップは、肺送達時に気化させるステッ
プ、を含む。
【０２９１】
　いくつかの実施形態においては、熱を加えるステップは、開始信号の後５００ミリ秒未
満で目標温度に達するように熱を加えるステップ、を含む。
【０２９２】
　いくつかの実施形態によると、少なくとも１種類のパレットからの少なくとも１種類の
単離されたアクティブ薬理活性物質を、熱を加えることによって制御下で気化させる方法
であって、
　１つまたは複数のカートリッジの中に編成されている１つまたは複数のパレットの１つ
または複数の領域を、使用者の１回のトリガーによって加熱して、少なくとも１種類のア
クティブ薬理活性物質を解放するステップ、
　を含む、方法、を提供する。オプションとして、上記の領域は、複数種類の単離された
アクティブ薬理活性物質を含む。
【０２９３】
　いくつかの実施形態によると、単離されたアクティブ薬理活性物質を含むパレットを備
えたカートリッジを製造する方法であって、カートリッジが、自動的に局所的な熱を加え
て薬理活性物質を気化させる装置と組み合わせて使用するようにされており、
　少なくとも１種類の、オプションとしてあらかじめ測定された量の、単離された薬理活
性物質を、パレット材料の内部および／または表面に塗布するステップと、
　オプションとして、単位質量の充填されたパレット材料の内部および／または表面に存
在する薬理活性物質の量を測定するステップと、
　パレット材料を加圧してカートリッジを形成するステップと、
　を含む、方法、を提供する。
【０２９４】
　オプションとして、薬理活性物質の量を測定するステップは、薬理活性物質を直接測定
するステップと、薬理活性物質を含む材料の重さを測るステップ、の一方または両方を含
む。
【０２９５】
　いくつかの実施形態においては、粒子状の充填されたパレット材料を加圧するステップ
は、粒子のサイズよりも小さいサイズの開口部を有するカートリッジにおいて実行する。
【０２９６】
　いくつかの実施形態においては、本方法は、アクティブ薬理活性物質の所定の量をカー
トリッジに記入するステップ、をさらに含む。
【０２９７】
　いくつかの実施形態によると、治療用薬物を送達するためのカートリッジであって、単
離されたアクティブ薬理活性物質が充填されたパレットであり、パレットに、カートリッ
ジの単位面積あたり所定の量の薬理活性物質が充填されている、パレットと、カートリッ
ジに含まれている加熱要素と、を備えているカートリッジ、を提供する。
【０２９８】
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　いくつかの実施形態においては、複数のカートリッジが、一巻きのテープ、カルーセル
（デイジー）、またはマガジンとして編成されている。
【０２９９】
　制御式の解放および送達：
　いくつかの実施形態の一態様によると、本明細書に記載されている吸入器装置を使用し
て、少なくとも１種類の単離された生物活性物質を制御下で解放する方法、を提供する。
【０３００】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、いくつかの実施形態による、気化性の活性物
質を含むパレット、を加熱し、この活性物質を効果的かつ効率的に気化させ、気化した活
性物質を使用者に吸入させることによって、少なくとも１種類の気化性の活性物質の特定
の量を肺吸入によって高い再現性かつ正確に送達することのできるＭＤＩ、を使用して実
行される。ＭＤＩのこのような要件は、本発明を制限することのない例として、特許文献
３と、特許文献１９、特許文献２０、および／または特許文献２１のいずれかに開示され
ているＭＤＩ、によって満たされる（これらの文書は、その全体が本明細書に記載されて
いる場合と同様に、参照によって本明細書に組み込まれている）。
【０３０１】
　可制御性は、投薬ユニット内の単離された（１種類または複数種類の）生物活性物質の
量を制御する、および／または、加熱要素を流れる電流および／または通電時間の制御に
よって投薬ユニットに加えられる加熱レベルを制御する、および／または、生物活性物質
の気化量を含む全体積が完全に吸入されるように装置内の空気流路の構造および／または
空気流路を通る空気流を制御する、ことによって、達成される。
【０３０２】
　単離された形態での生物活性物質の気化量が制御可能であることによって、例えば、既
知であり実質的に予測可能かつ再現可能な薬理学的パラメータ（例えば薬物動態（ＰＫ）
プロファイルや薬力学（ＰＤ）プロファイル）を有する医薬品（薬物、薬剤）として生物
活性物質を使用する手段が提供され、これにより、既知であり実質的に予測可能かつ再現
可能な治療窓に適合する所望の投薬計画を達成することが可能となる。したがって、いく
つかの実施形態によると、本明細書に提示されている少なくとも１種類の単離された生物
活性物質の所定の気化量を、制御下で蒸発によって解放して吸入によって肺送達する方法
は、所定の気化量が、患者において活性物質のあらかじめ選択される薬物動態プロファイ
ルおよび／またはあらかじめ選択される薬力学プロファイルを示す気化量として選択され
るように、実施する。
【０３０３】
　本明細書において使用されている用語「治療窓」および「薬剤窓（pharmaceutical win
dow）」は、同義であり、１種類または複数種類の薬理活性物質の一連の投薬によっても
たらされる薬力学的効果（薬効）の範囲であって、１つまたは複数の望ましい（プラスの
）効果と１つまたは複数の悪い（マイナスの）効果のバランスのとれた範囲、を意味する
。いくつかの実施形態によると、治療窓／薬剤窓は、薬力学プロファイルと称する。この
窓は、特定の時点に対応する、または任意の長さの期間（例えば分、時間、日、またはよ
り長い、より短い、または任意の中間の時間長）にわたる。効果が望ましいか望ましくな
いかは、さまざまな基準、例えば以下に限定されないが、医療における慣習、規則、およ
び法規、文化的規範および人口統計学的規範、遺伝的要因、個人的な選択および許容範囲
、に基づいて定義することができる。例えば、効果が望ましいか望ましくないかは、治療
の目的に基づき、かつ一般的に受け入れ可能な値に基づいて、定義することができ、オプ
ションとして、患者の選択、許容範囲、日常的な活動など他のパラメータを考慮すること
ができる。なお、ある効果が、いくつかの場合には望ましいものとみなされ、別の場合に
は望ましくないものとみなされうる（またはこの逆）ことに留意されたい。
【０３０４】
　なお、いくつかの実施形態によると、あらかじめ選択される薬物動態プロファイルおよ
び／または薬力学プロファイルを示すという表現は、その前提として、少なくとも１人の
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被験者において、単離された生物活性物質の気化量が、確立されている方法および受け入
れ可能な基準に従って実施される薬物動態／薬力学（ＰＫ／ＰＤ）調査に基づいてあらか
じめ決定されていることを意味し、この薬物動態／薬力学（ＰＫ／ＰＤ）調査は、本明細
書に記載されているように、活性物質を含むパレットの加熱時に活性物質の一貫した正確
な気化量を解放するように構成されているＭＤＩ装置を使用して、活性物質を被験者に肺
送達することによる。さらに、いくつかの実施形態によると、あらかじめ選択される薬物
動態プロファイルを示すという表現は、その前提として、少なくとも１つの望ましい薬物
動態プロファイルが識別されており、分離された生物活性物質の少なくとも１種類の所定
の気化量によって、被験者においてその望ましい薬物動態プロファイルがもたらされるこ
とが判明していることを意味する。さらに、いくつかの実施形態によると、あらかじめ選
択される薬力学プロファイルを示すという表現は、その前提として、少なくとも１つの望
ましい薬力学プロファイルが識別されており、活性物質の少なくとも１種類の所定の気化
量によって、被験者においてその望ましい薬力学プロファイルが高い再現性でもたらされ
ることが判明していることを意味する。さらに、いくつかの分離された生物活性物質の場
合には、無作為な被験者がそれを経口摂取および／または注射したとき、薬物動態パラメ
ータの値が、予測できない、および／または一貫性のない、および／または無効な値とな
り、そのような場合に本明細書に提示されている方法によって非常に有利な解決策が提供
される。
【０３０５】
　いくつかの実施形態においては、語「あらかじめ選択される」および「所定の」は、い
ずれも、語「意図された」、「目標の」、「所望の」、「望ましい」を意味する（または
同義に使用されている）、または、語「効果的な」、「必要な」、「治療の」と同義に使
用されている。
【０３０６】
　さらに、望ましい薬物動態プロファイルおよび／または望ましい薬力学プロファイルは
、一般に、特定の被験者または被験者のグループにおいて特定の薬理活性物質についてＰ
Ｋ／ＰＤ調査を実施することによって生成することができることに留意されたい。さらに
、単離された生物活性物質を含むパレットを加熱することによってその生物活性物質の特
定の気化量を制御下に高い再現性で解放したときに吸入（肺送達）によって送達される薬
理活性物質に関して、特定の被験者または被験者のグループにおいて、広く受け入れられ
ている標準的なＰＫ／ＰＤ調査を実施することは、例えば、本明細書に開示されているＭ
ＤＩ装置、および／または、例えば特許文献３と、特許文献１９、特許文献２０、および
／または特許文献２１（これらの文書はいずれも参照によってその全体が本明細書に組み
込まれている）のいずれかに開示されているＭＤＩ装置によって、可能になることに留意
されたい。
【０３０７】
　いくつかの実施形態においては、語「所定の気化量」は、薬物動態パラメータおよび／
または薬力学パラメータを示すデータに基づいて決定される活性物質の量、すなわち、１
人または複数の被験者／患者において特定の活性物質によって引き起こされる少なくとも
１つのＰＫパラメータおよび／またはＰＤパラメータをモニターする、および／または記
録する、および／または受信する、および／または分析する、および／または求めること
によって決定された気化量、を記述する目的にも使用されている。
【０３０８】
　いくつかの実施形態においては、所定の量を解放するようにＭＤＩ装置を設定・調整す
ることは、あらかじめ選択されるＰＫプロファイルおよび／またはあらかじめ選択される
ＰＤプロファイルがもたらされるように装置を調整することを意味する。本明細書に提示
されている投薬ユニットからは、単離された生物活性物質が制御下で正確かつ高い再現性
で解放されるため、本明細書において提供されるＭＤＩ装置を調整することが可能となる
。
【０３０９】
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　いくつかの実施形態によると、本方法は、
　ＭＤＩ装置を使用して特定の気化量の生物活性物質を患者に肺送達することによって引
き起こされる、少なくとも１つの薬物動態パラメータ（本明細書においては同じ意味で薬
物動態的効果とも称する）および／または少なくとも１つの薬物動態変数および／または
少なくとも１つの薬力学パラメータ（本明細書においては同じ意味で薬力学的効果とも称
する）（これらの用語はこの技術分野において公知である）を求めるステップと、
　患者において活性物質のあらかじめ選択される薬物動態プロファイルおよび／またはあ
らかじめ選択される薬力学プロファイルを示す所定の気化量を、薬物動態パラメータおよ
び／または薬物動態変数および／または薬力学パラメータに基づいて決定するステップと
、
　活性物質の所定の気化量が送達されるようにＭＤＩ装置を調整／再調整／設定するステ
ップと、
　によって実行される。
【０３１０】
　本明細書において使用されている「薬物動態（ＰＫ）プロファイル」という表現は、薬
理活性物質またはその代謝物（例えば活性代謝物）の身体濃度（bodily concentration）
、すなわち、活性物質が投与された生体の生理学的システム（全身、血液、血漿、リンパ
、組織、器官など）における活性物質またはその代謝物の時間の関数としての濃度、を意
味する。一般に、薬物動態（ＰＫ）プロファイルは、化合物を投与した時点から、その化
合物が生体においてもはや検出されなくなった時点まで、またはこの期間の一部において
考慮される。したがってＰＫプロファイルは、特定の化合物の遊離、吸収、分散、代謝、
排泄／分泌のメカニズムによる影響を受けたときの、特定の生理学的システムにおけるそ
の化合物の投与から消失までの身体濃度を記述する。各生体、および生体の属の中の個々
の生体それぞれは、活性物質の投与に対して異なって反応するため、ＰＫプロファイルも
異なることがあり、場合によっては被験者ごとに大きく変化し、１人の被験者においても
、現在の体の状態、医学的状態、環境条件、さらには一日の時間帯によって、異なること
がある。
【０３１１】
　いくつかの実施形態によると、薬物動態プロファイルは、
　用量：　被験者に投与される化合物または活性物質の１回の量
　投薬：　複数の所定の用量（異なる量または同程度の量とすることができる）
　投薬計画：　さまざまな間隔（異なる時間長または同程度の時間長とすることができる
）で与えられる投薬。いくつかの実施形態においては、投薬計画は送達期間の時間（例え
ば活性物質の投与期間または治療期間）も包含する
　の１つまたは複数を、被験者に提供することによって達成される。
【０３１２】
　これに代えて、投薬計画は、所定の間隔で与えられる、複数のあらかじめ決められた所
定の気化量である。
【０３１３】
　なお、ＰＫプロファイルは、ＰＫパラメータの時間の関数としての変化、または複数の
ＰＫパラメータの組合せの時間の関数としての変化に従って、求めることができることに
留意されたい。ＰＫプロファイルは、一般には、直接的に測定されたＰＫパラメータおよ
び／または間接的に測定されたＰＫパラメータを使用して、時間的尺度における濃度に関
して評価する。例えば、ＰＫプロファイルは、被験者における特定の薬理活性物質の時間
の関数としての血漿中濃度とすることができる。
【０３１４】
　本明細書において使用されている用語「あらかじめ選択される薬物動態プロファイル」
は、望ましいものとして選択されたＰＫプロファイルを意味する。あらかじめ選択される
薬物動態（ＰＫ）プロファイルは、各実施形態において説明したように、被験者において
所望の薬力学的効果を達成する（例えば本明細書に説明されているように、治療窓の中に
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被験者を維持する）ことにおいて有効であると判明した以降に、選択することができる。
【０３１５】
　ＰＫパラメータとしては、一般には、
　Ｃｔ：　ある用量または投薬計画の活性物質を被験者に投与（送達、例えば肺送達）し
た後に、特定の生理学的システム内で（例えば血漿中で）求められた、測定された、また
は評価された、その活性物質の濃度
　Ｃｍａｘ：　被験者に活性物質を投与した後に、特定の生理学的システム内で（例えば
血漿中で）求められた、測定された、または評価された、その活性物質のピーク濃度
　Ｔｍａｘ：　投与してからＣｍａｘに達するまでに経過した時間
　曲線下面積（ＡＵＣ０→∞：ゼロから無限大）：　一般には１回の投薬後または定常状
態における、時間の関数としての濃度曲線の積分
　Ｃｍｉｎ：　次の用量が投与される前の、生体における活性物質の最低濃度
　Ｔｍｉｎ：　Ｃｍｉｎが検出されるまで、または次の用量が投与されるまでに経過した
時間
　Ｃｌａｓｔ：　前回観察された定量化可能な濃度
　λｚ：　終末相消失速度定数（terminal phase rate constant）
　消失半減期（ｔ１／２）：　活性物質の濃度が元の値の半分に達成するのに要する時間
　消失速度定数（ｋＥ）：　活性物質が生体から除去される速度
　投与速度（ｋｉｎ）：　消失との平衡に達するのに必要な投与速度
　クリアランス：　単位時間あたり活性物質が除去される血漿の体積
　バイオアベイラビリティ：　活性物質のうち全身に循環する割合
　変動：　定常状態における１つの投薬間隔内のピーク値トラフ値変動
　が挙げられ、ただしこれらに限定されない。
【０３１６】
　類似する（例えばヒトのグループのように生物学的な意味において類似する）個々の被
験者の母集団のメンバーにおけるＰＫプロフィルを評価する手段として、ＰＫ変数（母集
団の部分集合におけるＰＫプロファイルと相関関係があることが判明している）を使用し
て、母集団全体に含まれる個人それぞれのＰＫプロファイルを一般化する（推定する）こ
とができる。薬物動態変数としては、一般には、以下に限定されないが、体重、身長、肥
満指数（ＢＭＩ）、ウエスト・ヒップ比、除脂肪体重（ＬＢＭ）、年齢、人種、背景疾患
、患者病歴、併用している薬剤、性別、が挙げられる。なお、ＰＫ変数は個々の被験者そ
れぞれの遺伝的性質および後成的性質に依存し、したがって個々の被験者においてＰＫ変
数を使用してＰＫプロファイル／ＰＤプロファイルをある程度の精度で予測できることを
理解されたい。しかしながら、薬理活性物質の投与を基本とする治療をパーソナライズす
る／個別化することは、一般には、個々の被験者において求められる個人のＰＫ／ＰＤパ
ラメータ（データ）に基づく。一般的に、幅広い母集団の平均パラメータセットと個人の
パラメータの間のずれは、著しく小さい。
【０３１７】
　いくつかの実施形態の文脈においては、用語「治療」は、単離された生物活性物質を特
定の用量で１回だけ経肺投与すること、または、活性物質を同じかまたは異なる用量で限
られた一定の回数だけ（投薬）、同じかまたは異なる投薬間隔で経肺投与すること（投薬
計画）、または、終わりをあらかじめ決めずに限られた回数だけ投与する慢性治療（継続
的治療）を意味する。所定の投薬間隔で与えられる一連の所定の投薬を、本明細書におい
ては一般に治療投薬計画または投薬計画と称する。
【０３１８】
　いくつかの実施形態によると、本明細書に提示されている投薬ユニットは、一回の吸入
セッションにおいて使用される単回用量を物理的に具現化したものである。
【０３１９】
　本明細書に提示されている本方法のいくつかの実施形態によると、単離された生物活性
物質の肺送達には、１回の吸入セッションにおいてＭＤＩ装置によって解放される１種類



(50) JP 6716475 B2 2020.7.1

10

20

30

40

50

の所定の気化量として送達される１種類の用量が含まれる、または、この用量を、１回の
吸入セッションで行われる何回かの吸入として患者に投与することができる。これに代え
て、それぞれ１種類または複数種類の所定の気化量において投与される一連の投薬（本明
細書においては投薬と称する）であって、所定の投薬間隔で投与される一連の投薬を、本
明細書においては投薬計画と称する。したがって投薬計画は、所定の投薬間隔における、
１種類または複数種類の所定の気化量において投与される１種類または複数種類の用量（
投薬）によって定義され、この場合、所定の気化量、用量、および投薬間隔それぞれは、
同じかまたは異なっていることができる。
【０３２０】
　いくつかの実施形態の文脈においては、特定の薬理活性物質のＰＫプロファイルは、患
者に活性物質を投与するときの用量、投薬、および／または投薬計画の結果であり、ある
いは、いくつかの実施形態によると、ＰＫプロファイルは、患者において活性物質の特定
の薬力学（ＰＤ）プロファイル、あらかじめ選択される薬力学プロファイル、またはそれ
以外の所望の薬力学プロファイルをもたらす手段である。
【０３２１】
　本明細書において使用されている用語「薬力学（ＰＤ）プロファイル」は、被験者にお
ける薬理活性物質の、時間の関数としての効果を意味する。したがって、用語「薬力学（
ＰＤ）プロファイル」は、薬理活性物質を投与したときの、時間の関数としての生体の生
物学的発現および生物学的反応すべての総和を意味する。薬力学プロファイルは、一般に
は、任意の特定の時点における（１つまたは複数の）薬物動態的効果の直接的または間接
的な結果、または、任意の特定の期間にわたる、患者における活性物質の薬物動態プロフ
ァイルの直接的または間接的な結果である。
【０３２２】
　薬力学プロファイルは、直接的および／または間接的に求められる薬力学的効果の時間
の関数としての変化／変動を表す。
【０３２３】
　薬力学的効果は、一般には、以下に限定されないが、望ましい（治療）効果（例えば個
人的に自覚される治療効果）によって、および望ましくない（悪い）効果（例えば個人的
に自覚される副作用）によって、およびバイオマーカー（望ましい効果および／または望
ましくない効果を示す）のレベルを判定することによって、求めることができる（これら
の用語については後から説明する）。いくつかの実施形態によると、薬力学プロファイル
（あらかじめ選択される（望ましい）薬力学プロファイルとすることができる）は、特定
の被験者における特定の活性物質の治療窓（この用語は本明細書内に定義されている）に
よって定義される。
【０３２４】
　薬力学（ＰＤ）プロファイルは、一般には、反応なしの状態を起点とし、望ましい治療
効果（治療効果の閾値より低い効果）の発現、治療窓、副作用（副作用の閾値よりも高い
作用）の発現を経て、毒作用に至る目盛り上での、時間依存性の評価および／または測定
値である。本明細書に提示されている投薬ユニット、装置、方法の潜在的な利点として、
特定の単離された生物活性物質の吸入による投与を実施することが可能になり、これによ
り、同じ活性物質を経口摂取および／または注射によって投与したときにＰＤパラメータ
を評価する場合と比較すると、経口摂取および／または注射では上述したように疎水性、
粘性、および活性物質に固有な他の特性のためにバイオアベイラビリティが低いため、任
意の特定の被験者におけるＰＤパラメータを、より正確かつ高い再現性で評価することが
できる。
【０３２５】
　したがって、本明細書において提供される投薬ユニット、装置、および方法を使用して
実施されるこのようなＰＫ／ＰＤ調査の結果を使用することで、少なくとも１種類の薬理
活性物質の所定の気化量の初期値として、その活性物質を肺送達するように構成されてい
るＭＤＩ装置によって投与されたときに、特定の患者においてその活性物質の最初のあら
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かじめ選択される薬物動態プロファイルおよび／または最初のあらかじめ選択される薬力
学プロファイルをもたらすことのできる所定の気化量、を決定することができる。さらに
は、そのようなＰＫ／ＰＤ調査の結果を使用することで、同程度の一貫した初期結果を達
成するための最初の所定の気化量が送達されるように、類似するＭＤＩ装置を調整および
プリセットすることができる。
【０３２６】
　なお、いくつかの実施形態によると、患者／使用者は、患者の個人的／個人のパラメー
タおよび変数に基づいて決定されてはいない最初の所定の気化量を使用して肺送達を開始
することができるが、本明細書において提供される方法は、オプションのステップとして
、患者の個人のパラメータおよび変数を考慮して所定の気化量を決定するステップを含む
。したがって、いくつかの実施形態によると、本方法は、あらかじめ選択されるＰＫ／Ｐ
Ｄプロファイルをもたらす所定の気化量をパーソナライズするステップを含むことができ
る。この場合のパーソナライズするステップは、ＭＤＩ装置を事前に調整するステップに
置き換える、またはＭＤＩ装置を調整した後の補足的なステップとすることができる。
【０３２７】
　治療の方法：
　単離された生物活性物質またはその組合せの治療量を正確かつ高い再現性で送達するよ
うに構成されているＭＤＩ装置において使用される、本明細書において提供される投薬ユ
ニットは、肺送達（吸入）による投与が有利である生物活性物質によって治療可能である
医学的状態を治療する目的に使用することができる。このような治療方法は、特に、それ
以外の投与形態によって投与することが困難である、または他の投与形態が非効果的また
は非効率的である単離された生物活性物質を使用して治療が行われるときに、他の方法よ
りも有利であり得る。
【０３２８】
　いくつかの実施形態の一態様によると、少なくとも１種類の単離された生物活性物質の
少なくとも１種類の所定の気化量を肺送達する（吸入する）ことによって治療可能である
医学的状態を患っている患者を治療する方法、を提供する。
【０３２９】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、単離された生物活性物質を含むパレットを制
御下で加熱したときにその活性物質の少なくとも１種類の所定の気化量を制御下で解放す
るように構成されている定量吸入装置から、その活性物質の蒸気を自発的に吸入すること
で、患者に肺送達することによって、実行される。
【０３３０】
　いくつかの実施形態によると、活性物質の所定の気化量は、患者においてその活性物質
の少なくとも１つのあらかじめ選択される薬物動態プロファイルおよび／または少なくと
も１つのあらかじめ選択される薬力学プロファイルを示すように、選択される。
【０３３１】
　いくつかの実施形態においては、単離された生物活性物質は、単離されたカンナビノイ
ド、例えば、以下に限定されないが、Δ９－テトラヒドロカンナビノール（ＴＨＣ）、ド
ロナビノール（（－）トランス－ＴＨＣ）、カンナビジオール（ＣＢＤ）、カンナビゲロ
ール（ＣＢＧ）、カンナビクロメン（ＣＢＣ）、カンナビノール（ＣＢＮ）、カンナビノ
ジオール（ＣＢＤＬ）、カンナビシクロール（ＣＢＬ）、カンナビエルソイン（ＣＢＥ）
、カンナビジバリン（ＣＢＤＶ）、テトラヒドロカンナビバリン（ＴＨＣＶ）、カンナビ
トリオール（ＣＢＴ）、およびこれらの任意の組合せ、である。本開示のいくつかの態様
および実施形態の文脈においては、他の単離された気化性の生物活性物質も考えられる。
【０３３２】
　いくつかの実施形態によると、単離された生物活性物質は、カンナビノイドと、テルペ
ンおよび／またはフラボノイドを含む。
【０３３３】
　カンナビノイドとオプションのテルペンおよび／またはオプションのフラボノイドなど
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の、気化性の単離された生物活性物質を肺送達することによって治療可能である代表的な
医学的条件としては、以下に限定されないが、アルコール依存症、筋萎縮性側索硬化症、
神経性無食欲症、不安障害、食欲の変動、ぜんそく、アテローム性動脈硬化、双極性障害
、膀胱機能障害、慢性閉塞性肺疾患（ＣＯＰＤ）、コラーゲン関節炎、結直腸癌、クロー
ン病、せん妄、消化器系疾患、ドラベ症候群、薬物依存症・渇望、ジストニア、てんかん
、線維筋痛症、全般てんかん熱性痙攣プラス（ＧＥＦＳ＋）、緑内障、グリオーマ、Ｃ型
肝炎、ＨＩＶに伴う感覚性ニューロパチー、うつ病、ハンチントン舞踏病、高血圧、眼圧
上昇、炎症性腸疾患（ＩＢＤ）、不眠症、過敏性腸症候群（ＩＢＳ）、食欲不振、白血病
、偏頭痛、運動障害、多発性硬化症（ＭＳ）、吐き気、神経原性疼痛、神経障害性疼痛、
侵害受容性疼痛、パーキンソン病、幻肢痛、心的外傷後ストレス障害（ＰＴＳＤ）、月経
前症候群、掻痒、精神障害、心因性疼痛（精神痛または身体表現性疼痛）、てんかん発作
、敗血症性ショック／心原性ショック、性機能障害、皮膚腫瘍、睡眠時無呼吸、痙性、脊
髄損傷、チック、トゥレット症候群、振戦、意図しない体重減少、嘔吐、が挙げられる。
【０３３４】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、単離された生物活性物質の所定の気化量と、
単離された生物活性物質の実際の気化量とのずれが、所定の気化量の２０％未満、１５％
未満、１０％未満、または５％未満であるように、所定の気化量を解放するよう構成され
ているＭＤＩ装置、を使用することによって、実行する。
【０３３５】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、あらかじめ選択される薬物動態プロファイル
と、実際の薬物動態プロファイルとのずれが、あらかじめ選択される薬物動態プロファイ
ルの４０％未満であるように、実行する。これに代えて、ずれは、３５％未満、３０％未
満、２５％未満、または２０％未満である。なお、ずれは、薬物動態プロファイルにおけ
るずれ、または薬物動態プロファイルを構成する１つまたは複数の薬物動態パラメータ（
例えばＣｔやＣｍａｘ）におけるずれとすることができる。このようなずれは、たとえ経
口摂取および／または注射が不利であることが判明している単離された生物活性物質の場
合にも、小さいものと予測され、なぜなら、本明細書に提示されている一貫性のある正確
かつ高精度のＭＤＩ装置において、本明細書において提供されている投薬ユニットを使用
するときに、得られるＰＫパラメータのばらつきが小さいためである。
【０３３６】
　いくつかの実施形態によると、本方法は、任意の特定の時点における、あらかじめ選択
されるＰＤプロファイルと、自覚されるＰＤプロファイルとのずれが、２５％未満、２０
％未満、１５％未満、１０％未満、または５％未満であるように、実行する。任意の特定
の時点における、あらかじめ選択されるＰＤプロファイルと、自覚されるＰＤプロファイ
ルとのずれは、上述したＰＤパラメータを求めることによって評価することができる。ず
れは小さいものと予測され、なぜなら先と同様に上述したＰＫパラメータのばらつきが小
さいためである。
【０３３７】
　本装置は、患者において任意のあらかじめ選択されるＰＤプロファイルが示されるよう
に、任意の正確な量を一貫して送達するように構成することができるため、本明細書に提
示されている装置および方法は、あらかじめ選択されるＰＤプロファイルを、
　治療効果の最小レベルよりも低いレベル（治療窓より下）の範囲内、
　治療効果の最小レベルから、副作用が受け入れられる（すなわち副作用が実質的に小さ
いかまたは発現しない、あるいは自覚されない）治療効果の最大レベルまで（治療窓の中
）の範囲内、または
　副作用の最小レベルよりも高いレベル（治療窓より上）の範囲内、
　であるように、細かく制御することができる。
【０３３８】
　上述したように、いくつかの実施形態によると、あらかじめ選択されるＰＤプロファイ
ルは、患者における活性物質の治療窓に対応し、すなわち望ましい効果の最小レベルから
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望ましくない効果のレベルまでを範囲とする。
【０３３９】
　いくつかの実施形態においては、あらかじめ選択されるＰＤプロファイルは、望ましい
効果の最小レベルから望ましくない効果の最小レベルまでを範囲とする。
【０３４０】
　いくつかの実施形態においては、あらかじめ選択されるＰＤプロファイルは、望ましい
効果の最小レベルから、望ましくない効果の最小レベルより高いレベルまでを範囲とする
。
【０３４１】
　いくつかの実施形態においては、あらかじめ選択されるＰＤプロファイルは、治療効果
の最小レベルから、副作用が受け入れられる治療効果の最大レベルまでを範囲とする。
【０３４２】
　本方法および本装置は、任意のあらかじめ選択されるＰＤプロファイルにおいて、高い
精度および再現性を提供する。したがって、いくつかの実施形態によると、任意の特定の
時点における、あらかじめ選択される薬力学プロファイルと、自覚される薬力学プロファ
イルとのずれは、あらかじめ選択される薬力学プロファイルよりも、その２５％未満、２
０％未満、１０％未満、または５％未満だけ低い、および／または、あらかじめ選択され
る薬力学プロファイルよりも、その２５％未満、２０％未満、１０％未満、または５％未
満だけ高い。
【０３４３】
　気化性の薬理活性物質を肺送達することによって治療可能な医学的条件の一例は、これ
に限定されないが、疼痛であり、疼痛は、本明細書に提示されている投薬ユニットから、
気化したドロナビノールを肺送達することによって治療することができる。
【０３４４】
　インタフェースおよびシステム：
　本明細書に提示されている投薬ユニット（カートリッジ）、吸入器装置、および方法は
、１種類または複数種類の生物活性物質を吸入することによって治療可能であるさまざま
な医学的条件に対する、本発明以外の方法では複雑かつ課題を伴う投与・治療形態を、パ
ーソナライズする、用量を設定可能にする、機械化する、および自動化するうえで、極め
て適している。薬事上のガイドラインおよび要件に従って治療プロトコルをパーソナライ
ズすることは容易ではないが、熱によって気化した活性物質を肺送達することに基づく、
再現性の高い制御可能な治療は、それ以上に簡単なことではない。
【０３４５】
　例えば本明細書および特許文献３に開示されているＭＤＩ装置によって達成されたよう
に、精度、一貫性、および再現性の問題が解決し、さらに、広く受け入れられているＰＫ
／ＰＤパラメータに基づいて、所望の治療窓の中に維持されるように装置を調整およびプ
リセットすることが可能となった後、本発明者は、任意の特定の患者に対して高いレベル
でパーソナライズされた効果的な治療を提供することができるように、単離された生物活
性物質を肺送達する装置を、さまざまな情報源から集められる入力を使用してリアルタイ
ムで制御することのできる統合システムを着想した。
【０３４６】
　図６は、いくつかの実施形態による、ＭＤＩ装置と、医師インタフェースおよび／また
は患者インタフェースとを備えたシステムの概略図である。
【０３４７】
　いくつかの実施形態においては、ＭＤＩ装置９０１は、医師インタフェース９０３およ
び／または患者インタフェース９０５と通信するように構成されている。いくつかの実施
形態においては、ＭＤＩ装置９０１は、これらのインタフェース９０３，９０５の一方ま
たは両方から入力を受信するように構成されている。これに加えて、またはこれに代えて
、ＭＤＩ装置９０１は、インタフェース９０３，９０５の一方または両方に出力を送るよ
うに構成されている。
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【０３４８】
　いくつかの実施形態においては、システムの構成要素の間の通信は、１つまたは複数の
データ伝送手段（ＵＳＢ接続、ケーブル接続、無線接続、任意の適切な有線および／また
は無線通信プロトコルなど）を介して実行される。
【０３４９】
　いくつかの実施形態においては、システムの構成要素の間の通信は、１つまたは複数の
通信モジュール（ＭＤＩ装置９０１の通信モジュール９０７、医師インタフェース９０３
の通信モジュール９０９、患者インタフェース９０５の通信モジュール９１１など）を通
じて実行される。
【０３５０】
　いくつかの実施形態においては、ＭＤＩ装置９０１はコントローラ９１３を備えており
、コントローラ９１３は、例えば、パレットの加熱を作動させることにより活性物質を気
化させる、加熱プロファイルおよび／または熱の印加を制御する、ＭＤＩ装置のカートリ
ッジ送り機構を制御する、ＭＤＩ装置９０１のメモリ９１９からデータを読み取る、電力
使用量を制御する、および／またはその他の機能を行うように、構成されている。いくつ
かの実施形態においては、コントローラ９１３はメモリ９１９と通信する。オプションと
して、メモリ９１９は、処方データ、個人の使用データ、患者の詳細、患者から取得され
た個人のＰＤパラメータ、用量／投薬／投薬計画の修正情報、用量／投薬計画の変更に伴
って患者から得られたパラメータ、および／またはその他の値または情報、を記憶するよ
うに構成されている。いくつかの実施形態によると、コントローラ９１３は、メモリ９１
９に記憶されている用量、投薬、および／または投薬計画のデータに従って、活性物質の
肺送達を実行する。
【０３５１】
　いくつかの実施形態においては、メモリ９１９は、特定の用量および／または投薬計画
に関連する、および／または、患者における活性物質のあらかじめ選択される（望ましい
）ＰＤプロファイルに関連する、患者からのフィードバックデータ、および／または、使
用データ、を記憶するように構成されている。
【０３５２】
　いくつかの実施形態においては、例えばコントローラ９１５、メモリ９２１、通信モジ
ュール９０９のうちの１つまたは複数を備えている医師インタフェース９０３は、パーソ
ナルコンピュータ（タブレットコンピュータ、ノートブックコンピュータ、デスクトップ
コンピュータ、その他）、モバイルデバイス（スマートフォンなど）、ハンドへルドデバ
イス、ウェアラブルデバイス、リストデバイス、一体型アイウェアデバイス、クリニック
または病院のモニター、および／または任意の他の適切な装置に構築・設定される。オプ
ションとして、医師には、ＭＤＩ装置９０１の遠隔操作機能が提供される。これに加えて
、またはこれに代えて、医師は、ＭＤＩ装置９０１を直接動作させる。いくつかの実施形
態においては、医師は、個々の患者に適切な所定の気化量（用量、投薬、および／または
投薬計画）を用いて、ＭＤＩ装置９０１を事前にプログラムする（事前調整またはプリセ
ットする）。いくつかの実施形態においては、例えば患者に指示する目的で、またはプリ
セット調整を行う目的で、医師インタフェース９０３から患者インタフェース９０５にデ
ータが送られる。
【０３５３】
　いくつかの実施形態においては、例えばコントローラ９１７、メモリ９２３、通信モジ
ュール９１１のうちの１つまたは複数を備えている患者インタフェース９０５は、パーソ
ナルコンピュータ（タブレットコンピュータ、ノートブックコンピュータ、デスクトップ
コンピュータ、その他）、モバイルデバイス（スマートフォンなど）に、および／または
ＭＤＩ装置９０１自体に構築・設定される。
【０３５４】
　いくつかの実施形態においては、患者インタフェース９０５は入力９２９を受信する。
この入力は、患者、医師インタフェース、データベースサーバ、ＭＤＩ装置のうちの１つ
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または複数から受信することができる。さまざまなタイプの入力の例として、医師が決定
して医師インタフェースに入力する用量および／または投薬計画、患者が入力する、およ
び／または患者から取得される患者の現在の個人のＰＤパラメータ、例えばデータベース
サーバやＭＤＩ装置のメモリに記録されている個人の使用統計情報、ＭＤＩ装置によって
検出される吸入の持続時間および／または吸入体積の情報、その他のタイプの入力、が挙
げられる。
【０３５５】
　いくつかの実施形態においては、患者インタフェース９０５はディスプレイ９２７を備
えている。
【０３５６】
　ディスプレイは、オプションとして、インタラクティブ（対話型）ディスプレイ（例え
ば、スマートフォン、ハンドヘルドデバイス、ウェアラブルデバイス、リストデバイス、
または一体型アイウェアデバイスそれぞれのタッチスクリーン）である。
【０３５７】
　いくつかの場合においては、特定の機能、例えば医師にデータを伝送する、データベー
スにアクセスして使用者／患者への指示などの情報を取得する、その他の機能は、患者イ
ンタフェース９０５によって行うことができるが、別の機能、例えば所定の気化量（用量
）、投薬、および／または投薬計画を修正する、他の患者のプロトコルを見る、その他の
機能などは、患者インタフェース９０５によって行うことはできない。オプションとして
、医師が、患者インタフェースへのアクセス条件を個々の患者ごとに設定する。
【０３５８】
　いくつかの実施形態においては、患者インタフェース９０５および／またはＭＤＩ装置
９０１は、肺送達（吸入）の時間になるたびに患者に知らせるように構成されている。オ
プションとして、このお知らせは、メモリに記憶されている予定された投薬（投薬計画）
に基づいて自動的に提供される。これに加えて、またはこれに代えて、お知らせは患者が
設定する。これに加えて、またはこれに代えて、お知らせは医師が送信する。
【０３５９】
　いくつかの実施形態においては、システムの構成要素のうちの１つまたは複数は、デー
タベースから入力を受信する、および／または、データベースに情報を送信することによ
って、データベースサーバ９２５と通信する。いくつかの実施形態においては、データベ
ースは、患者の個々のデータ（例えば、患者の治療歴／病歴、ＭＤＩ装置９０１によって
送信されるデータ、医師からの入力データ、患者からの入力データ、その他の情報）を含
む。オプションとして、データベースサーバは、データに関する計算を実行するように構
成されている。いくつかの実施形態においては、データベースサーバ９２５は、集合的な
データ（例えば、臨床実験の結果、別の患者の結果、研究データ、その他のデータのうち
の１つまたは複数）を含む。オプションとして、データベースサーバ９２５は、さまざま
な患者によって使用されている複数の治療システムと通信する。患者とＭＤＩ装置との間
のさまざまなインタラクション（対話）からのデータが中央のデータベースに集められ、
データベースは患者の個々の使用パターンを継続的に学習し、それに従って用量、投薬、
および／または投薬計画を推奨する。集合的な使用者データベースを利用することによっ
て、現在の患者および新規の患者に対する正確かつ予測的な用量、投薬、および／または
投薬計画の生成を改善することができ、これにより治療の全体的な成功率が高まる。
【０３６０】
　いくつかの実施形態においては、例えば、患者が指示されたときにＭＤＩ装置を使用し
なかったり、事前に設定された投薬計画とは異なるタイミングでＭＤＩ装置を使用する状
況において、ＭＤＩ装置の不適切な設定や誤用を補正する目的で、所定の気化量（用量、
投薬、および／または投薬計画）が、ＭＤＩ装置９０１および／または患者インタフェー
ス９０５によって患者から取得される個人のフィードバックデータに従って、患者インタ
フェースのコントローラ９１７および／またはＭＤＩ装置のコントローラ９１３によって
自動的に修正される。これに応えて、１つまたは複数の対応策をとることができ、例えば
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、次回の投薬を延期する、次回の用量（および／またはそれ以降の用量）を増やす／減ら
す、その他の方法で投薬計画を変更する。
【０３６１】
　いくつかの実施形態においては、ＭＤＩ装置９０１を使用する患者は、生じうる副作用
が患者の日常生活をできる限り妨げないように用量、投薬、および／または投薬計画が計
画されるように望むことがある。特定の副作用は、家庭内や特定の時間帯においては耐え
られ、症状の緩和との引換えとして受け入れることができるが、患者が自動車を運転した
り会合に出席するなどの活動を行うときには、これらの副作用が望ましくないことがある
。オプションとして、患者は、予定されている活動への支障が最小となるように、患者イ
ンタフェース９０５を使用する、および／またはＭＤＩ装置９０１を直接操作することに
よって、用量、投薬、および／または投薬計画の予定を立てる。
【０３６２】
　これに加えて、またはこれに代えて、ＭＤＩ装置９０１および／または患者インタフェ
ース９０５は、例えば患者からの入力に基づいて、特定の用量および／または投薬計画を
自発的に生成するように構成されている。一例においては、患者が自分の予定されている
日常的な活動およびそれらの活動の日時を入力すると、それに応じて用量、投薬、および
／または投薬計画が自動的に修正される。オプションとして、患者が、予定されている活
動を行うのに適する状態であるように（例えば運転中に副作用のレベルが比較的低いかま
たは自覚されないように）、用量、投薬、および／または投薬計画が自動的に修正される
。
【０３６３】
　いくつかの実施形態においては、患者は、例えば患者インタフェース９０５を使用して
、用量、投薬、および／または投薬計画を自発的に修正することができる。オプションと
して、患者が危険である状態を防止する（例えば過剰投薬を防止する）ため、修正の程度
が限定される。
【０３６４】
　いくつかの実施形態においては、患者は、たとえ具体的に指示されなくても、ＭＤＩ装
置９０１を単純に使用することができる。このような場合、その回の使用に応じて、次回
の用量および／または投薬計画を自動的に修正することができる。オプションとして、用
量および／または投薬計画の修正について、患者インタフェース９０５を通じて患者に知
らされる。
【０３６５】
　これに加えて、またはこれに代えて、このような変更について、例えば医師インタフェ
ース９０３を通じて医師に知らされる。
【０３６６】
　図７は、いくつかの実施形態による、ＭＤＩ装置を使用して少なくとも１種類の活性物
質を送達する患者に、投薬計画を処方する方法の流れ図である。
【０３６７】
　いくつかの実施形態においては、医師は、ＭＤＩ装置によって１種類または複数種類の
活性物質の肺送達を実施することによって患者を治療することを決定する（１００１）。
【０３６８】
　いくつかの実施形態においては、患者データ（例えば、ＰＫ変数（例：年齢、性別、Ｂ
ＭＩなど）、病態生理学的状態、遺伝薬理学的変数、薬理ゲノミクス変数、その他のパラ
メータのうちの１つまたは複数）を、例えば医師および／または他の臨床スタッフによっ
てシステムに入力する（１００３）。オプションとして、患者のパラメータおよび個人的
な変数を、医師インタフェースを使用して入力する。
【０３６９】
　いくつかの実施形態においては、提案する用量、投薬、および／または投薬計画を生成
する（１００５）。オプションとして、用量、投薬、および／または投薬計画を、例えば
医師インタフェースのソフトウェアによって自動的に生成する。これに加えて、またはこ
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れに代えて、用量、投薬、および／または投薬計画を、医師によって計画する。いくつか
の実施形態においては、データベースからのデータを使用して、または個人のフィードバ
ックデータに従って、または例えば参照テーブルに従って、入力されている患者データと
、あらかじめ決められた用量および／または投薬計画とのマッチング処理を行うことによ
って、用量、投薬、および／または投薬計画を生成する。
【０３７０】
　いくつかの実施形態においては、選択された用量、投薬、および／または投薬計画に対
して予測される患者のＰＫ／ＰＤプロファイルのシミュレーションを生成する（１００７
）。いくつかの実施形態においては、例えば治療効果や副作用を含む予測されるＰＫ／Ｐ
Ｄプロファイルをシミュレートする。いくつかの実施形態においては、薬力学プロファイ
ルおよび／または薬物動態プロファイルと、患者の個人データとを相互に関連付けること
によって、治療窓を選択する。オプションとして、ＰＫ／ＰＤプロファイルのシミュレー
ションおよび／またはあらかじめ選択された治療窓を、例えば医師インタフェースのディ
スプレイ上で、医師にグラフィカルに表示する。医師は、シミュレーションを考慮して、
用量、投薬、および／または投薬計画を、患者により適合するように修正する（パーソナ
ライズする）ことを決定することができる（１００９）。いくつかの場合においては、医
師は、提案する用量および／または投薬計画のパラメータ（用量、投薬、投薬計画、全体
的な治療期間、その他の治療パラメータのうちの１つまたは複数）を変更することを決定
することができる。
【０３７１】
　いくつかの場合においては、治療は、患者において望ましい治療効果を得るために、１
つ、２つ、または３つ以上のパレットから２種類以上の生物活性物質を、同時に、または
連続的に投与することを含む。本システムでは、いくつかの実施形態によると、あらかじ
め選択されるＰＤプロファイルが示される（例えば、個々の患者を、患者ごとに計算され
た治療窓内に維持する）ように、ＭＤＩを使用して（１つまたは複数のパレットから）２
種類以上の薬理活性物質を任意の比率または所定の気化量で送達することが可能である。
いくつかの実施形態においては、症状を緩和しながら副作用を抑えるため、投薬計画に従
って異なる用量を選択的に投与する。
【０３７２】
　いくつかの実施形態においては、選択された（オプションとしてさらに微調整された）
用量、投薬、および／または投薬計画を、患者に処方する（１０１１）。
【０３７３】
　いくつかの実施形態においては、医師は、フォローアップとして、および患者の治療期
間全体にわたり（例えば、数時間、１日、一週間、一ヶ月、および／または中間の、より
長い、またはより短い期間にわたり）、１つまたは複数の情報を受け取り、これらは例え
ば、患者による装置の一般的な使用に関する情報、患者に処方された用量、投薬、および
／または投薬計画に関する情報、患者によって使用されている投薬ユニット、患者の１つ
または複数の個人のＰＤパラメータ、例えば副作用の存在（精神活性レベルなど）および
／または症状の強さ（痛みのレベルや１つまたは複数のバイオマーカーのレベルなど）に
関する情報、および／またはその他の情報である。オプションとして、１つまたは複数の
情報はリアルタイムで提供される。これに加えて、またはこれに代えて、情報は、活性物
質の肺送達の終了時に提供される。これに加えて、またはこれに代えて、情報は、医師が
要求したときに提供される。
【０３７４】
　これに加えて、またはこれに代えて、医師に情報を送るタイミングを患者が決定する。
【０３７５】
　いくつかの実施形態においては、情報は、自動的に、および／または、医師および／ま
たは患者からの指示／情報に応えて、ＭＤＩ装置および／または患者インタフェースによ
って医師に送信される。オプションとして、１つまたは複数の情報が、以降に参照できる
ようにデータベースに記憶される。
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【０３７６】
　いくつかの実施形態においては、提供された情報に基づいて、用量、投薬、および／ま
たは投薬計画を調整する、またはそれ以外の修正を行う（１０１５）。オプションとして
、修正はリアルタイムで実行する。いくつかの実施形態においては、特定の用量、投薬、
および／または投薬計画を、オプションとしてリアルタイムで修正する。いくつかの実施
形態においては、患者ごとに個別に定義されるＰＤパラメータの上限および下限を考慮し
ながら、用量および／または投薬計画を修正する。上限とは、用量、投薬、および／また
は投薬計画がそれを超えると実質的な副作用が存在する値である。下限とは、用量および
／または投薬計画がそれを下回ると、活性物質の送達によって治療する対象であった症状
が十分に緩和されない値である。
【０３７７】
　図８Ａ～図８Ｄは、いくつかの実施形態による、用量、投薬、および／または投薬計画
を選択して患者に処方するための医師インタフェースの概略図（図８Ａ）および印刷画面
（図８Ｂ～図８Ｄ）である。
【０３７８】
　図８Ａは、医師インタフェースの一般的な表示１１０７を示している。いくつかの実施
形態においては、患者データは入力部１１０９を通じて医師によって入力される。
【０３７９】
　いくつかの実施形態においては、予測される、および／またはあらかじめ選択される薬
物動態プロファイル１１１１、および／または、予測される、および／またはあらかじめ
選択される薬力学プロファイル１１１３、のグラフィカル表示が、医師に提示される。オ
プションとして、これらのプロファイルの１つまたは複数が、例えば患者が治療される期
間を含む時系列１１１５（例：１時間単位の目盛り）に対して、個別に、または一緒に示
される。いくつかの実施形態においては、上限１１１９および下限１１２１を設定する治
療窓１１１７が定義される。いくつかの実施形態においては、予測される、および／また
はあらかじめ選択されるＰＫ／ＰＤプロファイルが治療窓１１１７の範囲内に収まるよう
に、用量、投薬、および／または投薬計画が選択される。
【０３８０】
　いくつかの実施形態においては、上下限は、例えば図８Ａに示したように直線として提
示される一定値として定義される。これに代えて、上下限は、変化する一連の値を含むこ
とができ、曲線として提示することができる。例えば、下限１１２１は望ましい治療効果
を現し、上限１１１９は許容される副作用を表し、治療の初期段階では、例えば症状の緩
和を加速させる目的で薬物動態プロファイルのＣｍａｘの閾値を高く設定することができ
、治療が望ましい状態で継続されるにつれて、Ｃｍａｘの閾値を下げることができる。い
くつかの実施形態においては、例えば治療の初期段階において患者における活性物質の初
期蓄積（initial buildup）を達成し、その後は患者を安定状態に維持する目的で継続的
な投薬（維持投薬）を提供するように、用量および／または投薬計画を選択する、および
／または調整する。活性物質の初期蓄積は、一般的には、維持投薬時に与えられる活性物
質量と比較して、より多い活性物質量に基づく。
【０３８１】
　いくつかの実施形態においては、例えば個々の患者に対する活性物質の所定の気化量（
用量、投薬、および／または投薬計画）を微調整するとき、医師は、限界１１１９および
／または限界１１２１を上げるおよび／または下げる、プロファイル１１１３および／ま
たはプロファイル１１１１のピークを上げるおよび／または下げる、時間軸に沿って治療
期間を延長するおよび／または短縮する、その他の修正、のうちの１つまたは複数を実行
することができる。
【０３８２】
　なお、この図のグラフ表現は一例として示したものであり、さまざまなグラフ表現（棒
グラフなど）を使用できることに留意されたい。いくつかの実施形態においては、プロフ
ァイル１１１１および／またはプロファイル１１１３を、不連続な方法で（例えば一連の
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点として）提示することができる。
【０３８３】
　図８Ｂは、いくつかの実施形態による、所定の投薬計画に従って送達される所定の気化
量を使用する患者の、予測される薬物動態プロファイルのシミュレーションを示している
。医師インタフェース画面のこの例においては、医師は、患者データ１１０１（性別、体
重、身長、投与する薬物、患者ＩＤ、その他のデータなど）を書き込んで、例えばグラフ
１１０３に示したように、個々の患者の薬物動態プロファイルの推定（時間の経過に伴う
患者における活性物質の血漿中濃度をシミュレートする）を得ることができる。
【０３８４】
　同様に図８Ｃは、個々の患者の予測される薬力学プロファイルの推定１１０５（時間の
経過に伴う患者における副作用のレベルを示す）を示している。
【０３８５】
　図８Ｄは、いくつかの実施形態による、医師インタフェースの印刷画面を示している。
グラフ１１０３は、シミュレートされた薬物動態プロファイルを表しており、グラフ１１
０５は、シミュレートされた薬力学プロファイルを表しており、これらのプロファイルは
、この例では８時間の周期を表す時系列軸１１１５上に表示されている。患者の薬力学パ
ラメータの目盛りは、例えば、個々の患者ごとに定義される、「痛みのある」状態（治療
効果レベルより下）を示すセクションと、「最適な」状態（治療窓内）を示すセクション
と、例えば「精神活性」状態（副作用レベルより上）を示すセクションとに、視覚的に分
割されており、グラフとしてシミュレートされたＰＫ／ＰＤプロファイルが、これらのセ
クションに対して示されている。このシミュレーションにおいては、最初の投薬が８：０
０に行われ、その結果として薬力学パラメータおよび薬物動態パラメータの両方が変化し
、「痛みのある」セクションから「最適な」セクションの中に上昇している。１１：００
に行われる２回目の投薬によって、患者が「最適」（治療窓）の範囲内に維持されている
。
【０３８６】
　図９は、いくつかの実施形態による、患者からフィードバックデータを取得し、それに
応じて用量および／または投薬計画を修正／調整する方法の流れ図である。
【０３８７】
　いくつかの実施形態においては、患者の個人のＰＤパラメータを取得する（１２０１）
。いくつかの実施形態においては、ＰＤパラメータは、副作用（精神活性レベルなど）、
治療効果（痛みのレベルなど）、および／またはこれらのレベルの一方または両方の変化
に関連する。ＰＤパラメータは、例えば、単回用量の送達の前、および／または、投薬お
よび／または投薬計画の送達の前に測定されたレベルを基準として評価される、レベルの
絶対的定量および／またはレベルの相対的定量を含むことができる。ＰＤパラメータは、
単回用量の送達の前、間、および／または後に取得する、および／または、投薬および／
または投薬計画の送達の前、間、および／または後に取得する、および／または、患者に
治療が行われている一般的な期間の前、間、および／または後に取得することができる。
【０３８８】
　いくつかの実施形態においては、ＰＤパラメータは、患者によって、例えば患者インタ
フェースを使用して直接提供される。いくつかの実施形態においては、患者は、ＰＤパラ
メータのレベルの個人的な判断に基づいて、ＰＤパラメータの視覚表示を手動で調整する
ことができる。一例においては、患者は、例えば患者インタフェースが構築・設定されて
いる携帯電話および／または任意の他のパーソナルデバイスのタッチスクリーン上で、痛
みのレベルを示すグラフの棒を高くしたり低くしたりすることができる。
【０３８９】
　いくつかの実施形態においては、ＰＤパラメータのレベルを明確に伝えることができな
い患者は、例えば後から説明するものなど、患者がＰＤパラメータの現在のレベルを判断
することを支援する対話型の一連のツールを利用することができる。
【０３９０】
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　患者によって示される、個人的に自覚される意識的なＰＤパラメータに加えて、または
これに代えて、バイオマーカーなどの個人のＰＤパラメータを、患者インタフェースおよ
び／またはシステムによって、例えばセンサーを使用して取得する。いくつかの実施形態
においては、患者インタフェースが構築・設定されている携帯電話および／またはパーソ
ナルコンピュータの１つまたは複数の標準的な構成要素が、パラメータを取得するための
センサーとして機能する。患者からＰＤパラメータを取得するためのセンサーとして使用
できるいくつかの構成要素としては、タッチスクリーン（例えば機敏性、目と手の協応、
記憶力／認識力の状態を評価するのに使用できる）、ジャイロスコープ、加速度計、近接
センサー、および／またはジェスチャーセンサー（ＩＲセンサーなど）（例えば運動技能
を評価するのに使用できる）、カメラおよび／または光源（例えば視覚追跡、サッケード
の不一致（saccade variance）、目の血管拡張、瞳孔拡張、脈拍を検出するのに使用でき
る）、ＲＧＢ照明（例えば環境認知を評価するのに使用できる）、磁力計および／または
ＧＰＳ（例えば方向定位を評価するのに使用できる）、スピーカーおよび／またはマイク
ロフォン（例えば聴力、発声能力を評価するのに使用できる）、温度および／または湿度
センサー（例えば体温を評価するのに使用できる）、が挙げられる。
【０３９１】
　いくつかの実施形態においては、本ＭＤＩ装置は、個人のフィードバックデータを取得
するように構成されている。一例においては、本ＭＤＩ装置は、流量センサーおよび／ま
たは圧力センサーを備えている。オプションとして、患者の呼吸に関連する情報を、流量
センサーおよび／または圧力センサーを使用して取得する。いくつかの実施形態において
は、センサーは、吸入の容積を検出するようにされている。吸入容積とＰＤパラメータ（
痛みのレベルなど）の間に相関関係が存在しうるため、いくつかの実施形態においては、
患者におけるＰＤパラメータを求める目的で流量および／または圧力の測定を行う。
【０３９２】
　１つまたは複数の個人のＰＤパラメータが取得された時点で、それに応じて用量および
／または投薬計画を修正することができる（１２０３）。いくつかの実施形態においては
、提供された情報に基づいて患者の状態を改善または変化させる一方で、治療窓（症状が
緩和する治療効果の下限と、副作用レベルがまだ耐えられる治療効果の上限との間）の中
に患者を維持するなど、あらかじめ選択される薬力学プロファイルを達成する目的で、用
量および／または投薬計画を修正する。いくつかの実施形態においては、最小限の治療効
果を下回ったときに、患者による入力によって、用量を増やす、および／または、頻度も
しくは量またはその両方に関して投薬計画を調整するように、ＭＤＩ装置を構成すること
ができる。オプションとして、最小限の治療効果を上回るレベルが得られるように、用量
および／または投薬計画を修正する。
【０３９３】
　これに加えて、またはこれに代えて、副作用が許容されうる最大レベルとなるように、
用量および／または投薬計画を修正する。
【０３９４】
　図１０Ａ～図１０Ｅは、いくつかの実施形態による、患者インタフェースの印刷画面（
図１０Ａ、図１０Ｃ、図１０Ｅ）と、患者の個人のＰＤパラメータを入力する前および後
の（それぞれ図１０Ｂおよび図１０Ｄ）患者の予測される薬力学プロファイルおよび薬物
動態プロファイル（図１０Ｄ）のグラフ表現である。
【０３９５】
　図１０Ｂは、ある患者（患者Ｘ、３５歳、ＢＭＩ値２２）用に計算された３時間の投薬
計画を示している。計算された投薬計画の一例によると、図１０Ｂにおいて赤い曲線によ
って示された３時間有効なＰＫプロファイルに対して、患者Ｘを治療窓内に維持するため
には、患者Ｘは、いくつかの実施形態によるＭＤＩ装置を使用して、時間および用量とし
て、００分：１．２ｍｇ、１０分：１．０ｍｇ、６０分：０．５ｍｇにおいて、活性物質
の肺送達を受ける必要がある。青い曲線は、示された用量において計算されたＰＤプロフ
ァイルの例を表している。図示したように、計算された投薬計画では、患者Ｘが上下限レ
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ベルの範囲（すなわち副作用レベルより下かつ治療効果レベルより上）の中、すなわち例
示した悪い精神活性作用の目盛りにおいて２．５～７．５を範囲とする治療窓１３０３の
中、に維持される。
【０３９６】
　図１０Ｃにおいては、治療の間および／または治療後に、患者Ｘは、副作用の限界値を
変更したいことを、例えば患者インタフェース画面上で精神活性レベルのバー１３０１を
上げることによって示す。バーを上げることによって、患者は、悪い精神活性作用の許容
レベルを高くしたいことを示すことができる。すると図１０Ｄに示したように、患者の入
力に基づいて治療窓が再定義される（例えば治療窓が精神活性の目盛りにおいて２．５～
５の範囲に狭まる）。
【０３９７】
　これに応じて、現在の用量および／または投薬計画を修正することができる。例えば、
患者が経験している副作用（精神活性作用）のレベルを下げる目的で、最初の肺送達から
例えば６０分後の肺送達において予定されている所定の気化量を０．５ｍｇから０．３ｍ
ｇに減らす。
【０３９８】
　いくつかの実施形態においては、用量および／または投薬計画が、患者の入力に基づい
て自動的に修正される。これに加えて、またはこれに代えて、患者の入力および／または
シミュレートされたプロファイルが、自動的に、および／または患者の要求時に医師に伝
送され、医師が投薬計画を修正する。
【０３９９】
　なお、治療効果および／または副作用に対する患者の感受性は、１日を通して変化する
ことがあり、例えば、夜には痛みに対する高い感受性を示し、朝には認識能力が低下する
患者の場合、夜は治療効果を感じにくい、または朝は副作用をより強く感じる。
【０４００】
　副作用レベルに加えて、または代えて、患者は、自分の治療効果のレベルおよび／また
は他の状態を示すことができ、それに応じて用量および／または投薬計画が修正される。
【０４０１】
　図１０Ｅは、患者によって動かすことのできる調整スライダー１３０５を含む患者イン
タフェースアプリケーションの例を示している。いくつかの実施形態においては、このア
プリケーションは、現在の状態の推定を患者に提示し、この推定は、所定の用量、投薬、
および／または投薬計画、患者から取得された以前の入力（例えばバイオマーカー、およ
び／またはその他の直接または間接的な個人のＰＤパラメータを含む入力）、個々の患者
の治療および効果の履歴、患者の使用記録、患者の医学的状態、集合的なデータベースか
らの情報、その他の情報、のうちの１つまたは複数に基づいて計算される。
【０４０２】
　治療中および／または治療後に、患者は、自覚されるＰＤプロファイルが反映されるよ
うにスライダーをドラッグすることができる。例えば、患者が完全な治療効果を感じてい
る（例えば患者にもはや痛みがない）場合、患者は「最適」状態に（例：「精神活性」状
態に）スライダーを動かすことができる。
【０４０３】
　患者インタフェースは、患者から取得された入力を使用して、次回の用量および／また
は投薬計画を自動的に修正することができる。いくつかの実施形態においては、修正の情
報１３０７（例えば次回の投薬は量が増えることを患者に知らせる）が患者に表示される
。オプションとして、アプリケーションは、用量、投薬、および／または投薬計画を変更
することに対する患者側の確認１３０９を要求するように構成される。
【０４０４】
　いくつかの実施形態においては、患者からの入力および／または修正された設定は、医
師インタフェースに自動的に伝送される。いくつかの場合においては、医師は、新たに定
義される用量および／または投薬計画の設定を手動で変更することを決定する。
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【０４０５】
　図１１は、いくつかの実施形態による、携帯型パーソナルデバイスおよび／またはＭＤ
Ｉ装置を使用して１つまたは複数のバイオマーカーを測定し、それに応じて用量および／
または投薬計画を修正する方法の流れ図である。
【０４０６】
　いくつかの実施形態においては、１つまたは複数のバイオマーカーを測定する（１４０
１）。いくつかの実施形態においては、バイオマーカーは、治療される患者における副作
用の存在および／または程度を示す。オプションとして、バイオマーカーの測定値を使用
して、個々の患者の治療窓を決定する、および／または、患者を治療窓内に維持するよう
に用量および／または投薬計画を制御する。
【０４０７】
　副作用（認知障害や他の精神活性作用など）は、さまざまな遺伝形質および生物学的特
徴が与えられたときに患者間で異なることがある。したがって、いくつかの実施形態にお
いては、例えばシステム内の１つまたは複数のセンサー、および／または、患者インタフ
ェースデバイス内に設けられている１つまたは複数のセンサー（例えば上述したような携
帯電話のセンサーなど）を使用して、個人のバイオマーカー（ＣＮＳバイオマーカーなど
）を患者から取得する。
【０４０８】
　いくつかの非侵襲性バイオマーカー評価法としては、衝動性眼球運動の評価（サッケー
ド運動など）、記憶テスト、適応追従（adaptive tracking）、指タッピング評価、重心
動揺評価、視覚的アナログ尺度評価、その他の評価法が挙げられる。
【０４０９】
　いくつかの実施形態においては、この技術分野において公知であるさまざまな非侵襲性
バイオマーカー試験（認知課題など）を行うことができ、認知課題としては、例えば、反
応時間、注意力、視空間スパン、名前の想起、物語の想起、顔の想起、名前と顔の関連付
け、構築課題（construction）、言語流暢性、物品呼称、潜在記憶、論理的推論、その他
の認知課題が挙げられる。
【０４１０】
　いくつかの実施形態においては、バイオマーカーの測定値を医師に伝える（１４０３）
。オプションとして、ＰＤパラメータの測定値を、ＭＤＩ装置のメモリおよび／または患
者インタフェースのメモリに記憶する。これに加えて、またはこれに代えて、ＰＤパラメ
ータの測定値を、データベースにアップロードする。オプションとして、ＰＤパラメータ
の測定値を、データベースに格納されているＰＤパラメータの測定値（例えば、個々の患
者の以前のＰＤパラメータの測定値、別の患者のＰＤパラメータの測定値、文献からのＰ
Ｄパラメータの測定値など）と比較する。
【０４１１】
　いくつかの実施形態においては、ＰＤパラメータの測定値に従って用量および／または
投薬計画を修正する（１４０５）。
【０４１２】
　図１２Ａ～図１２Ｃは、いくつかの実施形態による、ＰＤパラメータデータを取得する
、および／または、患者が活性物質の気化量（用量および／または投薬計画）を決定する
のを支援する、さまざまなアプリケーションを備えた患者インタフェースの印刷画面であ
る。
【０４１３】
　ここに一例として示したアプリケーション（携帯電話やタブレットコンピュータなどの
携帯型パーソナルデバイスにインストールすることができる）においては、患者は、１つ
または複数の課題（ゲームなどの一部として組み込むことができる）を対話式に実行し、
それらの課題に基づいて個人のＰＤパラメータを評価することができる。いくつかの実施
形態においては、副作用レベル（患者の精神活性レベルなど）が、アプリケーションによ
って自動的に推定される。これに加えて、またはこれに代えて、アプリケーションは、自
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覚される治療効果および／または副作用を患者が明確に伝えることを支援し、それらを入
力としてシステムに提供することができる。
【０４１４】
　ここに示した課題としては、例えば、ターゲットを指で追う（図１２Ａ）、ターゲット
を目で追う（図１２Ｂ）、ターゲットに位置を合わせる（図１２Ｃ）が挙げられる。
【０４１５】
　それ以外のアプリケーションとしては、例えば、この技術分野において公知である動作
および方法（例えば、運転シミュレーション、カードの分類、計算テスト、時間の推測、
記号のコピー、適応追跡（adaptive tracking）、反応時間、絵、言い回し技能）を使用
してさまざまな個人のＰＤパラメータを測定するアプリケーション、および／または例え
ば上述した他のアプリケーション、が挙げられる。
【０４１６】
　図１３は、いくつかの実施形態による、１種類または複数種類の活性物質を自動的かつ
制御下で肺送達するように構成されている吸入器装置の概略図である。
【０４１７】
　いくつかの実施形態においては、装置１６０１は、投薬ユニット供給器１６０３（例え
ばパレットの供給器であって、パレットは薬理活性物質を含んでおりそこから薬理活性物
質を気化させることができる）を備えている。いくつかの実施形態においては、投薬ユニ
ット供給器は、活性物質の発生源である少なくとも１つのパレットの供給元と、例えば上
述したように投薬ユニットを処理して送達可能な活性物質を得るための機構と、を備えて
いる、またはそれらと連動している。
【０４１８】
　パレットは、さまざまな形態（例えば固体の塊、固体の粒子、粉末など）を備えること
ができる。オプションとして、パレットは、カートリッジ、カプセル、および／またはそ
の他の容器の中に含まれている。いくつかの実施形態においては、処理機構として、例え
ば、（例：気化するように）加熱する、エアロゾルにする、化学反応を起こす（例えば別
の材料と混合することによる）、容器から生物活性物質を解放する（例えばカプセルを割
って開く、噴射剤、結集（mobilizing）による）、その他のタイプの処理、が挙げられる
。これに代えて、活性物質はただちに使用できる形態であり、パレットの加熱によって使
用者に送達する前に何らの処理も必要としない。
【０４１９】
　いくつかの実施形態においては、吸入器装置１６０１は、入力部１６０５を備えたＭＤ
Ｉ装置である。オプションとして、入力部１６０５は、用量および／または投薬計画に関
連するデータを受け取るように構成されており、これらの用量および／または投薬計画に
従って患者に活性物質が送達される。これに加えて、またはこれに代えて、入力部１６０
５は、センサー（図１３には示していない）（装置１６０１内に含まれている、および／
または装置１６０１の外部に設けられている）から、１つまたは複数の情報を受信するよ
うに構成されている。
【０４２０】
　いくつかの実施形態においては、吸入器装置１６０１はコントローラ１６０７を備えて
おり、コントローラ１６０７は、薬理活性物質の肺送達を開始する、および／または修正
する、および／または終了するように構成されている。いくつかの実施形態においては、
コントローラ１６０７は、投薬ユニット供給器１６０３を動作させ、例えば、加熱要素（
抵抗加熱要素など）によるパレットの加熱を作動させる。いくつかの実施形態においては
、コントローラ１６０７は、活性物質の所定の気化量（入力として受信される用量および
／または投薬計画など）の送達を作動させる。いくつかの実施形態においては、コントロ
ーラ１６０７は、例えば１つまたは複数の弁を作動させることによって、活性物質の流れ
を制御する。いくつかの実施形態においては、コントローラは、現在の流量に基づいて活
性物質を解放するようにされている。
【０４２１】
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　いくつかの実施形態においては、吸入器装置１６０１は、出力部１６０９を備えている
。
【０４２２】
　オプションとして、出力部１６０９は、患者によって係合可能な（engageable）マウス
ピースとして構成されている。マウスピースに代えて、出力部１６０９は、呼吸マスク、
乳児用おしゃぶりに似たアタッチメント、および／または、蒸気の流れを患者に送達する
のに適する他の構造、として構成することができる。
【０４２３】
　いくつかの実施形態においては、装置１６０１の構成要素（投薬ユニット供給器、コン
トローラ、および／または他の構成要素など）は、ハウジング１６１１の中に収容されて
いる。オプションとして、ハウジングは、ハンドヘルドデバイスとして使用するための形
状および寸法を有する。
【０４２４】
　いくつかの実施形態においては、ＭＤＩ装置１６０１は、流れ制御機構を備えている。
【０４２５】
　オプションとして、蒸気の流れは、１つまたは複数の弁を使用して制御される。いくつ
かの実施形態においては、例えば送達のタイミングを調整して、患者の吸入（例えば装置
に組み込まれているセンサーによって示される）の間にのみ活性物質が患者の方に流れる
ようにすることによって、個々の患者ごとに流れが選択される、および／または修正され
る。いくつかの実施形態においては、本装置は、吸入を終える、より深く吸い込む、およ
び／またはそれ以外に呼吸のリズムや強さを変更するタイミングを患者が直感的に認識す
ることができるように、流れを修正するように構成されている。一例においては、吸入を
終わるように患者に示すため、大きな流量のパルスを装置によって送り込む。
【０４２６】
　いくつかの実施形態においては、装置の流出路の中に閉じ込められたまま患者に送達さ
れない活性物質の量が減少するように、流れが選択される、および／または修正される。
いくつかの場合においては、流れを制御することによって、閉じ込められる活性物質の量
が既知の所定の量まで減少する。
【０４２７】
　いくつかの実施形態においては、コントローラ１６０７によって流れを制御する。オプ
ションとして、入力部１６０５において受信されたデータ、センサーによって取得された
データ、および／または他の情報に従って、流れを制御する。
【０４２８】
　個々の患者ごとに動作する流れ制御機構を備えた装置の潜在的な利点として、装置によ
って送達される活性物質のタイミングおよび／または所定の気化量に関して、患者への送
達の精度が改善され、これによりシステム／ＭＤＩ装置の性能が向上する。
【０４２９】
　図１４Ａは、いくつかの実施形態による吸入器装置１７０１（ＭＤＩ装置とすることが
できる）の構造の概略図である。
【０４３０】
　この構造においては、投薬ユニット供給器１７０３は、投薬ユニット（カートリッジ）
１７０５と、加熱要素１７０７と、送り部１７０９とを備えており、送り部１７０９は、
加熱要素１７０７に対して（例えば加熱要素に接触するように、または加熱要素に近接す
るように）投薬ユニットを移動させる。
【０４３１】
　いくつかの実施形態においては、加熱要素は、例えば伝導、対流、および／または輻射
によって局所的な加熱を提供するように構成されている。いくつかの実施形態においては
、パレットに含まれている気化性の薬理活性物質の蒸気を形成するのに適する温度まで、
十分に短い時間でパレットを加熱する。いくつかの実施形態においては、パレットは、選
択的および／または局所的に活性化することのできる移動する要素として編成されている
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。オプションとして、パレットは、１つにまとめられた複数の領域として編成されている
。オプションとして、各領域が所定の気化量に対応する。
【０４３２】
　いくつかの実施形態においては、パレットから解放された蒸気は、蒸気室１７１１の中
に集まり、そこから流出路を通って患者まで送られる。
【０４３３】
　オプションとして、流量を制御するために流出路に沿って弁１７１３が配置されている
。
【０４３４】
　いくつかの実施形態においては、装置１７０１はマウスピース１７１５を備えており、
吸入に応えて蒸気がこのマウスピース１７１５から患者に送達される。これに代えて、例
えば衰弱した患者に、オプションとして補助酸素と一緒に薬剤を送達するため、マウスピ
ース１７１５を別の要素（例えばマスクおよび／または鼻カニューレ）に取り付けること
ができる。オプションとして、マウスピースは弁１７１３と流体連通している。
【０４３５】
　いくつかの実施形態においては、装置１７０１は、動力源１７１７（例えば電池、手巻
き式ばね、および／または壁のコンセント用プラグ）を備えている。
【０４３６】
　いくつかの実施形態においては、装置１７０１は、例えば上述したようなコントローラ
１７１９を備えており、コントローラ１７１９は、弁１７１３、動力源１７１７、投薬ユ
ニット供給器１７０３のうちの１つまたは複数を制御するように構成されており、このと
き投薬ユニット供給器は、全体として、またはその複数の構成要素が個別に制御される。
いくつかの実施形態においては、コントローラ１７１９は、投薬ユニットの使用が認めら
れていることを確認する。
【０４３７】
　いくつかの実施形態においては、コントローラ１７１９はメモリ１７２１と通信し、コ
ントローラはメモリ１７２１を読み取る、および／またはメモリ１７２１に書き込むこと
ができる。
【０４３８】
　図１４Ｂは、複数の個別のパレット１７２５を備えた投薬ユニット１７２３を示してい
る。各パレット１７２５は、１種類または複数種類の単離された生物活性物質を気化させ
るように意図された１つまたは複数の区画または領域１７２７を含み、これらの区画また
は領域１７２７は、パレットのハウジングとして機能する加熱要素１７２９に囲まれてい
る。いくつかの実施形態においては、加熱要素１７２９は、パレットを囲むケージに似た
金網の形状を有する。いくつかの実施形態においては、活性物質を気化させるため、加熱
要素１７２９に電流が流れ、個々の特定の投薬ユニットに含まれている充填されたパレッ
トを加熱する。生成された蒸気は、オプションとして蒸気室に集められ、患者に送達され
る。
【０４３９】
　投薬ユニットが個々に加熱される潜在的な利点として、例えば移動する帯状の投薬ユニ
ットを、固定された加熱要素によって加熱する場合と比較して、患者に送達される活性物
質の所定の気化量が、より正確に制御される。特定の投薬ユニットを特定のタイミングに
おいて個々に装填して加熱することにより、ＭＤＩ装置の精度を向上させることができる
。
【０４４０】
　図１５は、いくつかの実施形態による、図６によるシステムを使用して、個々の患者を
治療窓内に維持しながら治療する方法の流れ図である。
【０４４１】
　いくつかの実施形態においては、ＭＤＩ装置を、所定の気化量（用量および／または投
薬計画）を用いてプログラムする（１８０１）。オプションとして、医師が手動で（例え
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ば装置自体の作動ボタンを押すことによって）、および／または医師インタフェースを使
用して、吸入器装置において用量および／または投薬計画を設定する。これに加えて、ま
たはこれに代えて、用量および／または投薬計画を、患者インタフェースから送られる要
求／情報に従ってＭＤＩ装置において設定する。
【０４４２】
　いくつかの実施形態においては、装置を作動させて活性物質を患者に送達する（１８０
３）。いくつかの実施形態においては、患者からの直接的および／または間接的なフィー
ドバックデータをリアルタイムで取得する（１８０５）。オプションとして、肺送達（吸
入セッション）の間全体にわたりフィードバックデータを取得する。治療は、一般には肺
送達から始まり、その後５～２０分の間に（例えば活性物質に対するあらかじめ選択され
る薬力学プロファイルが完全に表れたとき、および／またはそれより後の時点で）終わる
。これに加えて、またはこれに代えて、一連の肺送達の全体にわたり（例えば１時間、３
時間、５時間、９時間、１２時間、またはこれらの中間の時間、より長い時間、またはよ
り短い時間にわたり）、フィードバックデータを取得する。プロトコルには、例えば、連
続する肺送達の間の間隔を１５～１８０分の範囲内として１日あたり５～１０回の肺送達
を含めることができる。
【０４４３】
　いくつかの実施形態においては、患者から取得されるフィードバックデータには、治療
効果（例えば症状の強さ）および／または副作用（例えば患者の精神活性状態）など個人
のＰＤパラメータが含まれる。
【０４４４】
　いくつかの実施形態においては、患者インタフェースが患者との対話を通じてフィード
バックデータを取得する。いくつかの実施形態においては、現在の状態に関する患者への
質問が画面に表示され、患者はこれらの質問に答える。このような質問は、例えば、痛み
のレベルを示すバー（患者が上げたり下げたりできる）の形で、提示することができる。
これに加えて、またはこれに代えて、患者との対話型の１つまたは複数のアプリケーショ
ン（ゲームなど）によって、フィードバックデータを取得する。オプションとして、ユー
ザインタフェースと対話するときの患者の入力を分析することによって、非侵襲性バイオ
マーカーのレベルを推定する。これに加えて、またはこれに代えて、１つまたは複数のセ
ンサーを使用して（例えば、非侵襲性バイオマーカーセンサーとして機能する、スマート
フォン、ハンドヘルドデバイス、ウェアラブルデバイス、リストデバイス、または一体型
アイウェアデバイスの構成要素を利用することによって）、さまざまなバイオマーカーを
測定することにより、患者からフィードバックデータを取得する。
【０４４５】
　いくつかの実施形態においては、個人のＰＤパラメータを、定期的に（例えば半日、毎
日、毎週、毎月）、または必要時（例えば投薬および／または一連の投薬の前、投薬およ
び／または投薬計画の変更前および／または変更後、その他）に、取得する。
【０４４６】
　いくつかの実施形態においては、ＰＤパラメータに応じて、用量および／または投薬計
画を修正する（１８０７）。オプションとして、患者を治療窓内に維持しながら望ましい
効果（例えば患者の痛みのレベルを下げる）を達成するように、用量および／または投薬
計画を修正する。いくつかの実施形態においては、用量および／または投薬計画を、患者
インタフェースによって繰り返し修正する。修正は、複数回行うことができ、例えば、１
回または複数回の肺送達時、次の肺送達までの間、または肺送達後、および／または、患
者が治療される治療期間全体にわたり、行うことができる。修正は、安全性の上限（例え
ば患者が危険な状態となりうる用量）によって制限する。
【０４４７】
　いくつかの実施形態においては、患者インタフェースおよび／または吸入器（またはＭ
ＤＩ）装置は、１回または複数回の肺送達を行うことを患者に思い出させる（１８０９）
）。このようなリマインダ（お知らせ）は、ポータブルデバイス／ハンドヘルドデバイス
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（例：スマートフォン、ハンドヘルドデバイス、ウェアラブルデバイス、リストデバイス
、または一体型アイウェアデバイス）における視覚的な合図（例えば光で示す）、音、振
動、通知、またはこれらの組合せとして、提供することができる。
【０４４８】
　いくつかの実施形態においては、患者の使用データを、ＭＤＩ装置のメモリおよび／ま
たは患者インタフェースのメモリに記録および記憶する。オプションとして、活性物質の
送達を、使用データに応じて、可能な場合にはリアルタイムで修正する。例えば、患者が
１回または複数回の肺送達を実行し忘れた場合、例えば、次の１回または複数回の肺送達
において活性物質の量を増やした送達が設定されるように、用量および／または投薬計画
を自動的に修正することができる。
【０４４９】
　いくつかの実施形態においては、１８０１～１８１１に記載した動作のうち任意の１つ
または複数を繰り返すことができる。患者から個人のＰＤパラメータおよび／または使用
データを繰り返し取得することによって、用量および／または投薬計画を継続的に調整す
ることができ、これにより個々の患者に対する治療の実際の効果に基づいて、柔軟性のあ
る高精度かつ正確なパーソナライズされた治療が患者に提供され、これは有利である。
【０４５０】
　本出願から発生する特許権の存続期間中、単離された生物活性物質を気化させて吸入に
より送達する数多くの関連する投薬ユニットが開発されるものと予測されるが、用語「投
薬ユニット」の範囲は、このような新規の技術すべてを含むものとする。
【０４５１】
　本明細書に開示されている寸法および値は、記載されている正確な数値に厳密に限定さ
れないものと理解されたい。そうではなく、特に明記されていない限り、このような寸法
それぞれは、記載されている値と、その値の周囲の機能的に同等な範囲の両方を意味する
ものとする。例えば、「１０μｍ」と開示されている寸法は、「約１０μｍ」を意味する
ものとする。
【０４５２】
　本明細書では、語「約」が前に付いている数値範囲は、記載されている範囲に限定され
ないことを理解されたい。そうではなく、語「約」が前に付いている数値範囲は、本開示
によるマイクロカプセルまたは製剤における任意の要素に関して当業者によって受け入れ
られる範囲を含むものと理解されたい。
【０４５３】
　本明細書において使用されている語「約」は、特定の値に対して、その技術分野におけ
る通常の技能を有する者によって許容されると判断される誤差範囲内を意味し、この誤差
範囲は、その値の測定方法または決定方法（すなわち測定システムの限界）にある程度依
存する。例えば、「約」は、所定の値の１０％まで、より好ましくは５％まで、さらに好
ましくは最大１％までの範囲を意味しうる。本出願および請求項において特定の値が記載
されている場合、特に明記されていない限り、語「約」の意味は、その特定の値の許容誤
差範囲内である。
【０４５４】
　語「備えている」、「含む」、「有する」、およびこれらの活用形は、「～を含み、た
だしそれらに限定されない」を意味する。
【０４５５】
　語「からなる」は、「～を含み、それらに限定される」を意味する。
【０４５６】
　「本質的に～からなる」という表現は、組成物、方法、または構造が、追加の成分、追
加のステップ、および／または追加の部分を含むことができるが、その場合の条件として
、それら追加の成分、追加のステップ、および／または追加の部分が、特許請求の範囲に
記載されている組成物、方法、または構造の基本的かつ新規の特徴を実質的に変化させな
い場合に限られることを意味する。
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【０４５７】
　本明細書では、単数形（「ａ」、「ａｎ」、および「ｔｈｅ」）は、文脈から明らかに
複数形が除外される場合を除いて、複数形も含む。例えば、語「化合物」または「少なく
とも１種類の化合物」は、複数種類の化合物（その混合物を含む）を含みうる。
【０４５８】
　語「例」および「例示的な」は、本明細書においては、「例、一例、または説明として
の役割を果たす」を意味する目的で使用されている。「例」または「例示的な」として説
明されている実施形態は、他の実施形態よりも好ましい、または有利であるとは必ずしも
解釈されないものとし、さらには、他の実施形態の特徴を組み込むことが必ずしも排除さ
れない。
【０４５９】
　語「オプションとして」は、本明細書においては、「いくつかの実施形態において設け
られ、他の実施形態では設けられない」を意味する目的で使用されている。いずれの特定
の実施形態も、互いに矛盾しない限りは複数の「オプションの」特徴を含むことができる
。
【０４６０】
　本出願の全体を通じて、さまざまな実施形態は、範囲形式で提示されていることがある
。範囲形式での記述は、便宜上および簡潔さのみを目的としており、発明の範囲を固定的
に制限するようには解釈されないことを理解されたい。したがって範囲の記述には、具体
的に開示されている、とりうる部分範囲すべてと、その範囲内の個々の数値とが含まれる
ものとみなされたい。例えば、１～６などの範囲の記述には、具体的に開示されている部
分範囲（例えば、１～３、１～４、１～５、２～４、２～６、３～６など）と、この範囲
内の個々の数（例えば１、２、３、４、５、および６）とが含まれるものとみなされたい
。このことは、範囲の広さにかかわらずあてはまる。
【０４６１】
　本明細書中に数値範囲が示されているときには、示された範囲内の任意の該当する数値
（分数または整数）が含まれるものとする。第１の指示数と第２の指示数「との間を範囲
とする」、および、第１の指示数「から」第２の指示数「までを範囲とする」という表現
は、本明細書においては同義に使用され、第１の指示数および第２の指示数と、それらの
間のすべての分数および整数を含むものとする。
【０４６２】
　本明細書において使用されている語「方法」は、与えられた課題を達成するための方法
、手段、技術、手順を意味し、化学、薬理学、生物学、生化学、医学の技術分野の専門家
に公知である方法、手段、技術、手順、あるいは、これらの技術分野の専門家によって、
公知の方法、手段、技術、手順から容易に開発される方法、手段、技術、手順、を含む（
ただしこれらに限定されない）。
【０４６３】
　本明細書において使用されている語「治療する」は、疾患の進行を抑止する、実質的に
抑制する、遅らせる、回復させる、疾患の臨床症状または外観症状を実質的に改善する、
疾患の臨床症状または外観症状の出現を実質的に防ぐことを含む。
【０４６４】
　測定可能なパラメータのすべての値は、特に明記されていない限り、温度、圧力、その
他の標準的な条件下で測定されることを想定する。
【０４６５】
　明確さを目的として、個別の実施形態の文脈の中で説明されている発明の特定の複数の
特徴は、１つの実施形態の中に組み合わせて設けることもできることを理解されたい。逆
に、簡潔さを目的として、１つの実施形態の文脈の中で説明されている発明のさまざまな
特徴は、個別に設ける、またはそれらの一部を適切に組み合わせて設ける、または説明さ
れている任意の他の実施形態において適切に設けることもできる。さまざまな実施形態の
文脈の中で説明されている特定の特徴は、実施形態がそれらの要素なしでは動作・機能し
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ない場合を除いて、それらの実施形態の必須の特徴とはみなさないものとする。
【０４６６】
　上に説明されており、特許請求の範囲に請求されている本開示のさまざまな実施形態お
よび態様は、以下の例において実験的に裏付けられる。
【０４６７】
　実施例
　以下の実施例を参照する。これらの実施例は、上の説明と合わせて、いくつかの実施形
態を説明する（ただし本発明はこれらの実施例によって制限されない）。
【０４６８】
　実施例１
　一体の通気性基質として、パレット用フレームまたはハウジングに嵌め込むのに適する
パレット寸法を有する、多孔率３０％（実験室基準）のフリットガラスを使用した。
【０４６９】
　５０マイクロリットルのエタノールにおける、単離および精製された５０ｍｇのカンナ
ビジオール（ＣＢＤ）の溶液を調製した。この溶液を通気性基質の上に注ぎ、このとき溶
液が基質から浸出することなく基質に染み込んだまま含有されるように注いだ。
【０４７０】
　充填された通気性基質（すなわちパレット）を乾燥器の中に置き、ＣＢＤの沸点よりも
低い温度（例えば１００℃）でエタノールを蒸発させた。
【０４７１】
　エタノールが蒸発した時点で（このことはパレットの一定重量に達することによって判
断した）、パレットは、そのまま投薬ユニットに取り付けることのできる状態であった。
投薬ユニットのフレームにパレットを配置した後、熱プレス（フレームを溶かしてその上
にメッシュを重ねる）、超音波溶接、またはオプションとして生体適合性の接着剤によっ
て、投薬ユニットのフレームにメッシュを融着させる。
【０４７２】
　ＣＢＤの沸点は１８０℃である。対象となる使用者ほとんどが１回の吸入において薬物
のすべてではないにしろ大部分を気化させて吸入することができるように、薬物を短時間
で気化させて吸入させた（合計で約３秒）。パレットを、１８０℃以上、ただし通気性基
質材料、フレーム材料、およびＣＢＤの燃焼温度より低い温度まで、急速に加熱した。
【０４７３】
　実施例２
　一体の通気性基質として、パレット用フレームまたはハウジングに嵌め込むのに適する
パレット寸法を有する、多孔率３０％（実験室基準）のセラミックを使用した。
【０４７４】
　５０マイクロリットルのエタノールにおける、純粋なドロナビノール２０ｍｇの溶液を
調製した。
【０４７５】
　この溶液を通気性基質の上に注ぎ、このとき溶液が基質から浸出することなく基質に染
み込んだまま含有されるように注いだ。
【０４７６】
　充填された通気性基質（すなわちパレット）を乾燥器の中に置き、ドロナビノールの沸
点よりも低い温度（例えば１００℃）でエタノールを蒸発させる。
【０４７７】
　エタノールが蒸発した時点で（このことは例えばパレットの一定重量に達することによ
って判断できる）、パレットは、そのまま投薬ユニットに取り付けることのできる状態で
ある。投薬ユニットのフレームにパレットを配置した後、熱プレス（フレームを溶かして
その上にメッシュを重ねる）、超音波溶接、またはオプションとして生体適合性の接着剤
によって、投薬ユニットのフレームにメッシュを融着させる。
【０４７８】
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　ドロナビノールの沸点は２５０℃である。薬物を短時間で気化させて吸入させる（合計
で約３秒）、パレットを、２５０℃以上、ただし通気性基質材料、フレーム材料、および
ドロナビノールの燃焼温度より低い温度まで加熱する。
【０４７９】
　実施例３
　平均粒径７５μｍのガラスビーズ（例えばＳＵＰＥＬＣＯ　５９２０１など）を、測定
された量（約３０ｍ３）の酸によって洗浄／シラン処理し、投薬ユニットのフレーム内に
配置する。オプションとして、ビーズを支持面に水平な方向に平らに配置し、高さの揃っ
たビーズの平面がフレーム内に形成されるまで、ビーズが内側に入った状態の投薬ユニッ
トのフレームを（例えばビーズおよび／またはビーズの支持面を振動させることによって
）垂直方向に揺らしながら、ビーズを投薬ユニットのフレーム内に分散させる。オプショ
ンとして、ビーズがフレームから落下することを防止するため、振動させる前に投薬ユニ
ットのフレームを固定する。
【０４８０】
　５０μＬのエタノールにおける、５ｍｇのΔ９－テトラヒドロカンナビノール（ドロナ
ビノールＴＨＣ－１００１５Ｓ）および１ｍｇのリモネン（Ｓｉｇｍａ－Ａｌｄｒｉｃｈ
社の６２１１８－１ｍＬ）の溶液を調製する。
【０４８１】
　この溶液をガラスビーズの上に静かに注ぎ、エタノールを蒸発させるため乾燥器の中に
置く。オプションとして、これに代えて、ビーズを溶液に浸してから取り出して乾燥させ
た後、上述したようにフレーム内に配置する。
【０４８２】
　エタノールが蒸発した時点で（このことは例えばビーズまたはパレット（すでに形成さ
れている場合）の一定重量に達することによって判断できる）、ＴＨＣおよびリモネンの
量を測定または推定し、これは例えば、ＴＨＣ／リモネンの溶液を注いで乾燥させたビー
ズの重量を、洗浄した後にＴＨＣ／リモネンの溶液を注ぐ前のビーズの重量と比較するこ
とによる。
【０４８３】
　ここまで、実施形態について、その特定の実施形態に関連して説明してきたが、当業者
には、多くの代替形態、修正形態、および変形形態が明らかであろう。したがって、添付
の請求項の趣旨および広い範囲内に含まれるそのような代替形態、修正形態、および変形
形態は、すべて本発明に包含されるものとする。
【０４８４】
　本明細書に記載されているすべての刊行物、特許、および特許出願は、これら個々の刊
行物、特許、および特許出願それぞれが、参照によって本明細書に組み込まれることを明
示的かつ個別に示されている場合と同じように、それぞれの内容全体が参照によって本明
細書に組み込まれている。さらには、本出願において参考文献が引用または特定されてい
ることは、そのような参考文献が本開示の従来技術として利用可能であることを認めるも
のとして解釈されない。セクションの見出しが使用されている場合、それらの見出しは必
ずしも本発明を制限するものとして解釈されない。
【０４８５】
　関連出願
　本出願は、米国仮特許出願第６２／０１９，２２５号（代理人整理番号：５９４２６、
出願日：２０１４年６月３０日）、米国仮特許出願第６２／０３５，５８８号（代理人整
理番号：５９８７１、出願日：２０１４年８月１１日）、米国仮特許出願第６２／０８５
，７７２号（代理人整理番号：５９４２４、出願日：２０１４年１２月１日）、米国仮特
許出願第６２／０８６，２０８号（代理人整理番号：６１１４５、出願日：２０１４年１
２月２日）、および米国仮特許出願第６２／１６４，７１０号（代理人整理番号：６０６
５２、出願日：２０１５年５月２１日）の優先権を主張し、これらすべての文書の内容は
、その全体が本明細書に記載されている場合と同様に、参照によって本明細書に全体が組
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