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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　標的の肺小室を評価するシステムであって、該システムは、
　標的の肺小室を隔離する手段及び標的の肺部分に不活性ガスを注入する手段を有し、標
的の肺小室に導通している肺気道の内部に設置することができる器具と、
　該器具に設けられ、標的の肺部分の内部の圧力を測定する手段と、
　標的の肺部分の内部の不活性ガスの濃度を測定する手段と、
　圧力及び濃度の測定値を取得する手段と、
　圧力及び濃度の測定値に基づいて、圧力の上昇又は一定の濃度が側副換気の低い程度を
表すように、側副換気の程度を計算する手段と、
　前記側副換気の程度を表示する手段と、
を備えたことを特徴とする標的の肺小室を評価するシステム。
【請求項２】
　さらに、測定された圧力及び不活性ガスの濃度に基づいて、過膨張の程度、肺のコンプ
ライアンス、側副抵抗のうちの少なくとも１つを計算するプロセッサを備えている請求項
１に記載のシステム。
【請求項３】
　前記圧力の測定は、所定の期間に亘る複数の圧力の測定値を生成することを含んでいる
、請求項１又は２に記載のシステム。
【請求項４】
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　前記所定の期間は、約１分間であることを特徴とする、請求項３に記載のシステム。
【請求項５】
　不活性ガスの濃度の測定は、所定の期間に亘る不活性ガスの濃度の複数の測定値を生成
することを含んでいる、請求項１乃至４の何れか１項に記載のシステム。
【請求項６】
　前記所定の期間は、約１分間であることを特徴とする、請求項５に記載のシステム。
【請求項７】
　さらに、不活性ガスとして使用されるヘリウム源を備えている、請求項１に記載のシス
テム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、広義には、呼吸器系医術に関するものであり、より狭義には、肺疾患を診断
および治療する過程で肺の側副換気経路を査定し、更に、側副換気経路の抵抗を量的に測
定する分野に関連している。
【背景技術】
【０００２】
　慢性閉塞性肺疾患（COPD）の治療の近年の進歩のおかげで、側副換気への興味が高まっ
ている。滞留した空気を取除いて、疾患や給気気管支の閉塞を原因として生じた罹患者を
衰弱させる肺過膨張を緩和することで該当領域を低減された容量に維持することは、慢性
閉塞性肺疾患の多様な治療法に関与している。このような取組みを導く概念は、肺気腫領
域の吸気による無気肺および／または吸引による無気肺で組織を除去しなくても肺容量を
低減することができる、というものである。このような種類の慢性閉塞性肺疾患治療法の
１つが気管支内容量低下術（EVR：Endobronchial Volume Reduction）であり、カテーテ
ルに基づくシステムを利用して肺容量を低減するものである。光ファイバー視認術と特殊
仕様カテーテルの支援があれば、医者は罹患した肺の一部または複数部分を選択的に虚脱
させることができる。次に、塞栓ステントを肺の該当部分の内部に設置して、その部分が
再度膨張することを阻止する。
【０００３】
　図１Ａから図１Ｃは、患者の右肺ＲＬの右上肺葉ＲＵＬを標的とした上述の気管支内容
量低下処置の一具体例を例示している。本件では、右上肺葉ＲＵＬは過膨張状態である。
カテーテル２は気管Tの中を前進させられ、右上肺葉ＲＵＬに給気している肺通路に進入
させられる。続いて、図１Bに例示されているように、右上肺葉ＲＵＬの容量が低下され
るが、栓、弁、または、塞栓ステント４が肺通路の中に設置された状態で、右上肺葉ＲＵ
Ｌの容量を低減する。しかしながら、図１Cに例示されているように、側副路ＣＨが存在
し、これが右上肺葉ＲＵＬを右中央肺葉ＲＭＬおよび／または右下肺葉ＲＬＬと連結して
いることがある。その結果、気管支内容量低下術は一時的に成功したにすぎず、というの
も、時間が経過すると、側副路ＣＨを通して空気が再度充填されるせいで、右上肺葉ＲＵ
Ｌが再び拡張し、または、再び過膨張状態になるからである。或る例では、側副路ＣＨを
介して隣接する肺葉から容量空気が吸出されるせいで適切な容量低下を行うことができな
いという点では、有効な気管支内容量低下術が一時的にでも成功であったとは言えないこ
ともある。
【０００４】
　図２Ａから図２Ｂは、右肺ＲＬの具体的な側副路ＣＨを概略的に例示している。図２Ａ
は、右上肺葉ＲＵＬと右中央肺葉RMLと右下肺葉ＲＬＬの間にある多様な肺葉間の側副路
ＣＨを例示している。図２Ｂは、複数肺葉内の個々の肺の部分（例えば、Ｓ、Ｓ1、Ｓ2な
ど）を連結している肺葉間の側副路ＣＨまたは肺部分間の側副路ＣＨを例示している。こ
のような肺部分間の側副路は、肺小室の各々の周辺部を互いに連絡状態にすることができ
るとともに、マーチンチャネル、コーンの管孔、ランバートカナルなどの周知の側副路を
含んでいる。しかしながら、健康な肺では、肺の大肺葉（例えば、右上肺葉ＲＵＬ、右中



(3) JP 5430855 B2 2014.3.5

10

20

30

40

50

央肺葉ＲＭＬ、右下肺葉ＲＬＬなど）は、通例、襞を設けて反転した２層の内臓胸膜から
構成された非浸透性の裂溝によって互いから分離されている。従って、健康な肺では、両
肺の間には側副路ＣＨは存在しないか、または、存在しても極微であると思われる。しか
し、肺葉間の裂溝は延びた先で肺縦隔や肺門まで完全に達している訳ではない場合が多く
、よって、不完全である。事実、多様な研究が、大裂溝は全事例の18％ないし73％で不完
全であると説明している。その結果、肺葉間で裂溝は延在の程度がまちまちであり、従っ
て、このような柔組織癒着領域が肺葉間に病気を蔓延させる経路となっているとともに、
側副空気流動すなわち肺葉間の側副換気の通路となっている。
【０００５】
　更に、あまり知られていない事実であり、むしろ、看過されてきた事実でもあるのだが
、慢性閉塞性肺疾患や肺気腫が存在する場合、裂溝を貫いて縦走する通路、従って、隣接
しあう肺小室どうしを相互接続する通路が発達する。これはタンタルガスを使用すること
により組織学的に実証されている。タンタルダストが肺葉接合部の肺胞壁の空隙に蓄積し
ているとともに、人体の互いから孤立した両肺のこの領域を通過することが明らかになっ
ているが、このような事例の幾つかは肺気腫患者に基づくデータである。更に、犬の不完
全な大裂溝を横断して、無気肺を防止するのに十分な側副空気流動が存在することもある
。最重要事項として、不完全な大裂溝を横断する側副空気流は正常な人体の肺と肺気腫摘
出術後の人体の肺で測定されており、肺気腫では側副空気流が著しい高いのが分かってい
る。このような肺小室間の側副路を生じさせるメカニズムは科学文献として未だ文書で報
告されていないが、一因として考えられるファクターとして、慢性閉塞性肺疾患で生じる
エラスチン破壊と肺過膨張で併発される組織伸張がある。
【０００６】
　肺小室間の側副換気を測定する方法は、側副換気に対する抵抗Ｒcollを測定することで
ある。側副路を通る安定した状態の流れＱcollと側副路にかかる圧力降下との間の関係の
査定は、側副換気に対する抵抗Ｒcollを測定する直接的方法である。過去に多くの調査者
がこの取組みを利用しようとしたが、この測定を行う最も簡単で融通の利くな方法は、ヒ
ルペルト（Hilpert）によって始めて解説された（ペー・ヒルペルト著、「側副換気（Kol
laterale Ventilation）」、医学資格取得論文、西ドイツ、チュービンゲン：チュービン
ゲン医科大学、1970年論文集）。この方法は図３Ａから図３Ｃに概略的に例示されており
、一定の正の空気圧Ｐを標的領域または封鎖された標的小室ＣSに供給することを含んで
いる。正の空気圧は、隔離カフス７を設けた２重管腔の隔離カテーテル６を介して正圧発
生器５によって供給されるが、隔離カフスは周辺気道の中に楔止めされて小室ＣSを封鎖
する。よって、小室ＣSから外へ出る空気流は全部が側副路ＣＨを通過する。図３Ｂは安
定した圧力Ｐの状態を例示している。この方法は、この圧力Ｐを維持するのに必要な空気
流量Ｖcollを測定することも含んでいる。空気流量は、隔離カテーテル６に沿って配置さ
れた流量計８によって測定される。Ｐ／Ｖcollの比率は側副換気に対する抵抗についての
量的測定値である。隔離カテーテル６の一方の管腔を通して一定の空気流Ｑcollが注入さ
れる間に、他方の管腔内の気管支閉塞部位の空気圧Ｐbが測定されると考えるとよい。安
定状態の条件下では、ＰbとＱcollの間の比率は側副システム内の抵抗に等しく、このよ
うな抵抗には側副路内の抵抗Ｒcollと、側副路ＣＨとカテーテル６の遠位端との間の隔絶
された小室ＣSの小気道内の抵抗Ｒsawとを含んでいる。いずれの場合にせよ、この技術は
実験器具としてはなんとか有用であるが、実験的には相当な制約があり、この技術を臨床
で使用するには患者に余分なリスクを引起すことになる。すなわち、肺の罹患領域に正圧
と一定の空気流を供与するのは、正確に行われないのであれば、危険である。例えば、水
疱性肺気腫が存在する場合は、圧力は水疱を拡大し、新たな水疱を生じることがあり、ま
たは、肺過膨張や気胸症を増長する恐れがある。
【０００７】
　また別な技術では、肺小室間の側副換気の存在の査定を行うにあたり、標的部分を隔離
した後で、通常はヘリオックス（酸素21％、ヘリウム79％の比率）を被検体の呼気に導入
する手段が使われる。標的部分において追跡ガスが検出されれば、その領域を肺の残りの
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領域と連絡状態にしている側副路が存在していることになる。
【０００８】
　肺小室間の側副換気の存在を検出しようとの実験的試みは、摘出された収縮肺について
近年文献に見られるようになってきたが、そのような文献によると、互いに分離された隣
接する肺領域が同時に封鎖されている間に、肺領域はカニューレが設置され、封鎖され、
空気で通気され、各肺領域が膨張しているか否かを判定するための観察が行われる。この
技術は文献にある実験的設定で非常に有用であると証明することができるが、その臨床的
実用性は、明白な理由から厳しく制約されるのは疑いない。
【０００９】
　また別な技術が米国特許出願US2003/0228344A1に記載されており、この出願では、治療
の標的とされている領域の給気用気管支に逆止弁が設置され、空気が吸気方向には通れな
いが、吐息方向に逃げることができるようにしている。次に、この標的領域は放射線撮像
法で監視され、最終的に吸引無気肺が起こっているかどうかを判定するが、無気肺は、側
副換気路が存在しないことを意味し、無気肺が無いのは側副路が存在していることを示す
根拠であると断定される。残念ながら、この技術は実用するのが困難であり、というのも
、弁を粘液が塞いでしまう、漏出する、不適切な設置になる、圧力勾配が無いために滞留
空気を強制的に弁を渡って近位方向に押出してしまうといったような多様な理由からも、
無気肺を生じることが無い場合があるせいである。
【００１０】
　ヒルペルトの方法と比較して、患者へのリスクを少なくする別な方法がウールクック（
Woolcock）およびマックレム（Macklem）によって説明されている（エー・ジェイ・ウー
ルクックおよびピー・ティー・マックレム共著、「人、犬、および、豚の肺において側副
換気に影響する機械的要因（Mechanical Factors Influencing Collateral Ventilation 
in Human, Dog, and Pig Lungs）」、応用生理学ジャーナル30：99－115、1971年刊）。
この方法は、標的肺部分の中に楔止めされたカテーテルを超えて空気塊を迅速注入するこ
とを含んでおり、側副路を通して周囲の肺の中に空気を入れて閉塞部分を空にした場合に
圧力が降下する割合は、側副換気に対する一定の時間によって決定されるが、その時間を
τcoll（空気塊を注入することにより初期値の約37パーセントまで圧力降下させることで
生じた圧力変化に要する時間）とする。ここで、Ｒcollは、τcollと標的部分ＣSのコン
プライアンスとの間の比率として間接的に測定される。しかしながら、この方法によるＲ

collの算定は幾つもの疑わしい仮定に大いに依存しており、閉塞部分内とその周囲の肺の
均質性などがその一例である。文献で報告されている、ヒルペルトの方法やそれ以外の方
法を利用したＲcollの値の範囲は、正常な人間の肺については毎秒ごとのミリリットル量
あたり約10-1から10+2 cmH2O であり、肺気腫に罹患した人の肺については毎秒ごとのミ
リリットル量あたり約10-3から10-1cmH2Oである。
【００１１】
【特許文献１】米国特許出願US2003/0228344A1
【非特許文献１】ぺー・ヒルペルト（Hilpert, P）著、「側副換気（Kollaterale Ventil
ation）」、医学資格取得論文、西ドイツ、チュービンゲン：チュービンゲン医科大学、1
970年論文集
【非特許文献２】エー・ジェイ・ウールクック（Woolcock, A.J.）およびピー・ティー・
マックレム（Macklem, P.T.）共著、「人、犬、および、豚の肺において側副換気に影響
する機械的要因（Mechanical Factors Influencing Collateral Ventilation in Human, 
Dog, and Pig Lungs）」、応用生理学ジャーナル30：99－115、1971年刊
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　肺の内部の側副流を査定する、直接的で高精度かつ簡単で、観血を最小限に抑える方法
が望ましいが、そのような方法は患者に与えるリスクも最小限に抑える。更に、肺疾患を
診断および治療する過程で、側副換気路の抵抗を量的に測定する方法および装置も望まし
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い。これら目標の少なくとも幾つかは、本発明によって適えられる。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　肺の側副換気を定性査定および定量査定することを目的とした、観血を最小限に抑えた
方法、システム、および、装置が提供される。特に、患者の肺の内部の標的小室の側副換
気は、気管気管支の樹状系にカテーテルを通して、標的小室の給気用気管支へ進入させる
ことにより査定される。給気用気管支はカテーテルによって閉塞され、患者にとってリス
クの度合いが低い態様でカテーテルを使って、多様な測定が執り行なわれる。このような
測定の具体例は、流量測定と圧力測定を含んでいるが、これらに限定されない。このよう
な測定を採用するのは、側副換気の存在を判定し、側副換気を定量化するためである。側
副換気とは、標的の肺小室から、多数の肺小室を形成している天然の障壁の中の通路やそ
れらを貫通する通路を通って、１個以上の互いに隣接する肺小室の中に入る空気の流れ、
または、そのような空気の通過のことをいう。
【００１４】
　その結果、患者の肺は、治療前に多様な治療オプションの適合性を見るために解析され
る。例えば、側副換気のレベルは多様な標的肺小室ごとについて精密な調査が行われ、医
者が患者の全体的症状を判断し、最も望ましい治療方針を決めることができるように図っ
ている。肺小室に気管支内容量低下術（EVR）を施すのが望ましい場合、肺小室は治療前
に側副換気について解析され、そのような治療の成功の見込みを判定することになる。更
に、側副換気が望ましくないレベルであると測定された場合には、治療前に側副換気を所
望のレベルまで低下し、治療の成功を確実なものにすることができる。従って、本発明の
方法、システム、および、装置は、上述のような診断情報を欠いたまま治療計画が盲目的
に決定されていた従来の試行錯誤的方法論に勝る利点を提供する。これにより、治療の成
功の見込みを増大させ、時間と経費と複雑さを低減し、患者に利することができる。
【００１５】
　本発明の第１の局面では、患者体内の標的の肺小室とそこに隣接した肺小室（単数また
は複数）との間の側副換気を診断する方法が提供される。幾つかの実施形態で、この方法
は、標的の肺小室をそこに隣接した肺小室（単数または複数）のうちの少なくとも１つ（
通常、全ての隣接した肺小室）から隔離し、導入されたマーカーの含まれていない空気を
患者が呼吸することができるようにし、時間が経過した後で隔離された肺小室に由来する
空気流または空気蓄積を検出することを含んでいる。通例、上記隔離する処置は、標的の
肺小室内に給気している大気管支まで気道を通してカテーテルを導入し、カテーテルに搭
載された塞栓部材を配備して、標的の肺小室に通じている大気道を標的肺小室から隔離す
ることを含んでいる。幾つかの具体例では、上記検出する処置は、患者が息を吐き出して
いる間にカテーテルの管腔を通る空気流を測定することを含んでいるが、この場合、空気
は、患者が息を吸い込んでいる間に、側副路を通して隔離された肺小室に入ったものであ
る。これ以外の例では、上記検出する処置は、多数の連続する呼吸周期にわたり、隔離さ
れた肺小室からの空気をカテーテルを通して蓄積することを含んでおり、この場合、蓄積
された空気体積が継続的に増大することは、側副流が隔離された肺小室に流れ込んでいる
ことを示す。
【００１６】
　本発明のまた別な局面では、患者の肺気道内に設置された気管支内補綴の機能または機
能不全を判定する方法が提供される。幾つかの実施形態では、この方法は気管支内補綴よ
り近位で肺気道を閉塞し、マーカーを欠いている状態で患者が空気を呼吸することができ
るようにし、時間が経過した後で肺気道に由来する空気流または空気蓄積を測定すること
を含んでいるが、この場合、測定結果は気管支内補綴の機能または機能不全と相関性があ
る。
【００１７】
　本発明の更に別な局面では、患者の肺小室に流入する側副換気を検出するシステムが提
供される。幾つかの実施形態では、システムは、標的の肺小室に通じている気管支へ気管
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内を通して導入されるのに適した構成のカテーテルと、カテーテルの遠位領域に取付けら
れて、気管支を選択的に閉塞するのに適した構成の塞栓部材と、カテーテルに取付けられ
て、患者が息を吐き出すと隔離された肺小室からの空気流を検出する空気流測定センサー
とを備えている。
【００１８】
　本発明のまた別な局面では、患者の肺小室に流入する側副換気を検出するシステムが提
供される。幾つかの実施形態では、システムは、標的の肺小室に通じている気管支へ気管
内を通して導入されるのに適した構成のカテーテルと、カテーテルの遠位領域に取付けら
れて、気管支を選択的に閉塞するのに適した構成の塞栓部材と、カテーテルに接続するこ
とができ、時間が経過するとカテーテルから吐き出された空気を蓄積する蓄積装置とを備
えている。蓄積装置の具体例としては、空気を充填するのに実質的に抵抗が全く無い、弛
緩気味の収集嚢が挙げられる。
【００１９】
　本発明のまた別な局面では、患者の標的肺小室を評価する方法が提供される。幾つかの
実施形態では、この方法は、標的肺小室に通じている肺気道の内部に器具を設置すること
で標的肺小室が隔離されるようにし、隔離された標的肺小室の中に不活性ガスを注入し、
標的肺部分の内部の少なくとも１つの圧力測定値を生成し、標的肺部分の内部の不活性ガ
スの少なくとも１つの濃度測定値を生成し、少なくとも１つの圧力測定値と不活性ガスの
少なくとも１つの濃度測定値を利用して、少なくとも１つの標的肺小室を解析することを
含んでいる。解析処置は、肺過膨張の程度を判定することを含んでいる。このような例で
は、この方法は、判定された肺過膨張の程度に基づいて、治療計画の少なくとも一部を決
定することを更に含んでいる。これに代わる例として、または、これに加えて、解析する
処置はコンプライアンスの状態を判定することを含んでいる。このような例では、この方
法は、判定されたコンプライアンスの状態に基づいて、治療計画の少なくとも一部を決定
することを更に含んでいる。同様に、解析する処置は、側副抵抗を判定することを含んで
いる。このような例では、この方法は、判定された側副抵抗に基づいて治療計画を決める
ことを更に含んでいる。
【００２０】
　幾つかの実施形態では、少なくとも１つの圧力測定値を生成する処置は、所定の期間に
亘って複数の圧力測定値を生成することを含んでいる。所定の期間の具定例としては、例
えば、約１分間がある。或る実施形態では、不活性ガスの少なくとも１つの濃度測定値を
生成する処置は、所定の期間に亘って不活性ガスの複数の濃度測定値を生成することを含
んでいる。所定の期間としては、例えば、約１分間がある。更に、不活性ガスとしては、
例えば、ヘリウムがある。
【００２１】
　本発明のまた別な局面では、標的の肺小室を評価するシステムが提供されるが、かかる
システムは、標的の肺小室に通じている肺気道の内部に設置されて標的の肺小室が隔離す
ることができる器具であって、標的の肺部分に不活性ガスを注入する機構を有している器
具と、標的の肺部分の内部の圧力を反映している測定データを生成する少なくとも１個の
センサーと、標的の肺部分の内部の不活性ガスの濃度を反映している測定データを生成す
る少なくとも１個のセンサーとを備えている。或る実施形態では、このシステムは、圧力
を反映している測定データと不活性ガスの濃度を反映している測定データを使って計算を
実施する処理装置を更に備えている。これらの実施形態では、上記計算は、標的の肺小室
の過膨張の程度を算定し、標的の肺小室のコンプライアンスの状態を算定し、かつ／また
は、標的の肺小室の側副抵抗を算定することを含んでいてもよい。圧力を反映している測
定データは、所定の期間に亘る複数の圧力測定値の生成データを含んでいる。幾つかの実
施形態では、所定の期間としては、約１分間がある。不活性ガスの濃度を反映している測
定データは、所定の期間に亘る不活性ガスの複数の濃度測定値の生成データを含んでいる
。幾つかの例では、所定の期間としては、約１分間がある。これに加えて、不活性ガスは
ヘリウムを含有していてもよい。
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【００２２】
　本発明のまた別な局面では、患者の肺小室の治療方針を決めるための治療手引きが提供
される。或る実施形態では、治療手引きは複数の過膨張値および／または複数のコンプラ
イアンス値と複数の治療選択肢とを含んでおり、過膨張値は各々が肺小室の過膨張の程度
を反映しており、コンプライアンス値は各々が肺小室のコンプライアンスの程度を反映し
ており、治療選択肢は各々が個々の過膨張値および／またはコンプライアンス値と相関性
がある。通例、治療手引きはコンピュータプログラムを含んでいる。このような例では、
コンピュータプログラムは、複数の過膨張値および／または複数のコンプライアンス値を
生成するための少なくとも１種類の数学的計算処理を含んでいる。数学的計算処理は、例
えば、圧力値と不活性ガスの濃度値を利用することができる。
【００２３】
　本発明の更に別な局面では、患者の標的の肺小室の側副換気を評価する方法が提供され
る。或る実施形態では、この方法は、標的の肺小室に通じている肺気道の内部に器具を設
置することで標的の肺小室を隔離し、患者が空気を吸込むことができるようにし、器具を
使用することで、標的の肺小室の中に吸込んだ空気、または、標的の肺小室から外に出た
呼気のうち少なくとも一方の特性の少なくとも１つの測定値を生成し、この少なくとも１
つの測定値に基づいて標的の肺小室に流入する側副換気のレベルを測定することを含んで
いる。通例、この少なくとも一方の特性としては、容積流量と圧力が含まれる。側副換気
のレベルを測定する処置は、側副抵抗の値を算定することを含んでいる。この方法は、側
副換気のレベルに基づいて治療計画を決定することを更に含んでいることがある。
【００２４】
　本発明のまた別な局面では、標的の肺小室の治療を目的として患者を評価する方法が提
供されるが、この方法は、患者が空気を呼吸している最中に標的の肺小室に関与している
少なくとも１つの測定値を生成し、この少なくとも１つの測定値に基づいて標的の肺小室
に流入する側副換気のレベルを算定し、側副換気の算定レベルに基づいて患者を治療する
ことを含んでいる。患者を治療する処置は、標的の肺小室の空気を吸引することを含んで
いる。これに代わる例として、または、これに加えて、上記患者を治療する処置は、標的
の肺小室に給気する肺気道を閉塞することを含んでいる。通例、閉塞する処置は肺気道の
内部に塞栓ステントを設置することを含んでいる。上記算定する処置は、上記少なくとも
１つの測定値に基づいて側副抵抗の値を算定することを含んでいる。
【００２５】
　本発明の更に別な局面では、患者の肺小室の治療方針を決めるための、また別な治療手
引きが提供される。幾つかの実施形態で、この治療手引きは、複数の側副抵抗値と複数の
治療選択肢とを含んでおり、側副抵抗値は各々が肺小室の側副換気の程度を表しており、
治療選択肢は各々が側副抵抗値と相関性がある。通例、治療手引きはコンピュータプログ
ラムを含んでいる。このような例では、コンピュータプログラムは、複数の側副抵抗値を
生成するための少なくとも１種類の数学的計算処理を含んでいる。この数学的計算処理は
圧力値と容積流量値を利用することができる。幾つかの実施形態では、上記治療手引きは
、側副抵抗値と圧力値および容積流量値の組合せとの間の関係を表す曲線を示した視覚表
示も含んでいる。
【発明を実施するための最良の形態】
【００２６】
　本発明の上記目的および利点は、添付の図面と併せて、後段の詳細な説明から明瞭とな
る。
　肺の側副換気を定性査定および定量査定する、観血を最小限に抑えた方法、システム、
および、装置が提示される。図４Ａから図４Ｄは観血を最小限に抑えた方法の実施形態を
例示しており、ここでは、カテーテル１０が気管気管支樹状系を通して標的領域ＣS、す
なわち、治療標的または隔離標的とされている肺小室の給気気管支Ｂまで進入させられて
いる。カテーテル１０のシャフト１２にはその中を貫いて少なくとも１本の管腔が設けら
れているとともに、その遠位端付近には塞栓部材１４が搭載されている。カテーテル１０
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はカテーテルシャフト１２と気管支壁との間の領域を封鎖するように装備されているため
、カテーテルの全長にわたって延在しているカテーテル内部の管腔のみが封鎖部より遠位
にある気道と連絡状態になっている。封鎖すなわち隔絶は、膨張可能な部材などのような
塞栓部材１４をカテーテルの遠位先端部に取付けて使用することで達成される。
【００２７】
　患者の体外に位置する、カテーテル１０の上記と反対の端部には、逆止弁１６、流量測
定装置１８、および／または、圧力センサー２０が一列に設置されて、カテーテルの内側
管腔と連絡状態になっている。逆止弁１６は雰囲気から標的肺小室ＣSに空気が入るのを
阻止するが、標的肺小室ＣSから雰囲気に自由に空気が移動することは許容する。図４Ａ
および図４Ｂに例示されているように、標的にされた隔離肺小室ＣSを肺の残余の部分と
連結する側副路が存在しない場合には、隔離された肺小室ＣSは患者の正常な呼気の吸気
中にカテーテル管腔から空気を引出そうとしてもうまくいかない。このため、吐息の最中
も、カテーテル管腔に空気が戻ることは全く無い。図４Ｃおよび図４Ｄに例示されている
ように、側副路が存在している場合には、一回の呼吸の吸込み段階の最中、すなわち、側
副路CHを通して隣接する肺小室（単数または複数）から空気が移動することで、吸気中に
肺小室ＣSの容積を拡大させることができる間は、追加分量の空気を隔離肺小室ＣSに取り
込むことができ、その結果、吐息の最中には、空気は隔離された肺小室ＣSを出てカテー
テル管腔と側副路CHを通って雰囲気中に移動する。従って、一回息を吐く度に空気はカテ
ーテル管腔を通して排出され、流量測定装置１８に正の空気流として表れることになる。
このような、カテーテル管腔の中を通る正の空気流は、標的とされた肺小室ＣSに側副換
気が生じているか否かを示す証拠を提供する。
【００２８】
　肺小室内の側副流を測定するこのような技術は、人体の肺に無限に高いコンプライアン
スを備えたもう１つ別な肺小室すなわち肺葉を付け加えることに等しく、その場合、この
ような追加小室は体外に付け加えられる。システム動力学次第では、側副路が存在してい
ない場合には吐息の最中にカテーテル管腔を通して空気が幾らか排気されるが、但し、側
副路が存在している場合と比べて、流量、体積、および、方向が異なっている。
【００２９】
　また別な実施形態では、カテーテル１０は、図５Ａから図５Ｄおよび図６に例示されて
いるように、蓄積装置または特殊容器２２と連結されている。容器２２は空気流に対する
抵抗が非常に低く、例えば、非常に柔軟な嚢や弛緩した収納バッグなどが挙げられるが、
これらに限定される訳ではない。容器２２はカテーテル１０の体外端部すなわち近位端２
４とカテーテルの中に延在している内部管腔に連結されており、その場合、特殊容器２２
の内部がカテーテルの内部管腔とのみ連絡状態になるような態様になっている。吸気中に
、図５Ａおよび図５Ｂに例示されているように、側副路が存在していない場合には、特殊
容器２２は拡張しない。標的肺小室ＣSが隔離バルーン１４によって封鎖されているため
、空気は標的ではない肺小室Ｃに出入りする。呼吸の間、図５Ｃおよび図５Ｄに例示され
ているように側副路が存在する場合、特殊な容器２２はまず容量が増大することになるが
、これは、最初の吐息の最中に、側副路CHを通って封鎖された肺小室ＣSに受容された空
気流の幾分かが、カテーテル管腔を通って体外の特殊容器２２の中に吐き出されるからで
ある。特殊容器２２の特性は、特に特殊容器２２が著しく弾性を欠いている場合は、側副
路CHの動力学に特殊容器２２が及ぼす影響を最小限に抑制するように選択されている結果
、容器は膨張耐性が無い。吸気の間は吐息の間に比べて側副換気に対する耐性が小さくな
るという仮定に基づくと、特殊容器２２内の容量はその後の呼吸周期ごとに増大し続ける
ことになるが、というのも、側副路CHを通って封鎖された肺小室ＣSまで移動する体積は
吸気の最中は吐息の最中に比べて増えるため、結果的に、吐息の最中には追加分量の空気
がカテーテル管腔を通って特殊容器２２の中に強制的に流入させられるからである。
【００３０】
　任意で、図６に例示されているように、流量測定装置１８および／または圧力センサー
２０が設けられていてもよい。流量測定装置１８および／または圧力センサー２０は、カ
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テーテルの内部管腔と連絡状態になるように、カテーテルシャフト１２に沿ったどの位置
に配置されてもよい（矢印によって示されているように）。流量測定装置１８と圧力セン
サー２０は、一緒に使用される場合は、一列に設置されるとよい。逆止弁１６も流量測定
装置１８および／または圧力センサー２０と一列に設置することができる。流量測定装置
１８は、特殊容器２２の代用として設置されるか、或いは、特殊容器２２と隔離された肺
小室との間の位置で、通例は、カテーテルと特殊容器の接合部の位置（この位置に限定さ
れないが）に置かれて、特殊容器内または特殊容器の外の空気流量を測定することができ
るため、流量を積分することにより、封鎖された肺小室ＣSからカテーテルを通って流動
する空気、または、カテーテルを通って封鎖された肺小室ＣSへ流動する空気の体積の測
定を行うことができることが分かる。
【００３１】
　流量測定は多様な形式を採用することができ、例えば、流量測定装置１８を使って直接
測定したり、かつ／または、圧力センサー２０を使って間接的に圧力を測定することによ
って行うことができるが、これらの方法には限定されず、また、流量センサー１８と組合
わせた逆止弁１６を使うにせよ、使わないにせよ、カテーテルシャフト１２に沿ったどの
位置で測定されてもよく、この場合、体外の特殊容器２２は使う場合もあれば、使わない
場合もあるのが分かる。
【００３２】
　更に、一定のバイアス流量が封鎖された肺小室ＣSの中に導入されるが、その時の流れ
の振幅は、カテーテル１０の内部の別個の管腔を通る側副流のせいで、測定予測される流
量の振幅よりも相当に低い。例えば、流量測定装置１８で測定される側副流が１ml／分の
範囲内であることが予測される場合、バイアス流量はその振幅に等しい量またはその振幅
とは反対の量の10分の１（0.1倍）または100分の1（0.01倍）になることがあるが、これ
らの値に限定されない。バイアス流れの目的は、捩れや目詰まりといったような検出回路
（すなわち、流量測定装置とカテーテルとの間の気管支鏡やそれ以外の管材）の途絶を連
続的に検出することであるとともに、回路の反応時間を増大させる（例えば、慣性を原因
とする）ことである。それでも、高い流量（側副換気測定流量とは異なっている流量）で
ガスを急速に流すことを周期的に取入れることで、目詰まりの無いラインを確保すること
ができる。
【００３３】
　標的肺小室の側副換気の存在を判定することに加えて、本発明の方法により側副換気の
程度を定量化することができる。一実施形態では、側副換気の程度は、側副システムＲco

llによる抵抗に基づいて定量化される。Ｒcollは次の等式に基づいて決まる。
【数１】

この場合、Ｒcollは側副路の抵抗を定めており、Ｒsawは小さい気道の抵抗を特徴づけて
おり、

および

は図４Ａから図４Ｄの描画に類似した態様で標的肺小室を隔離するカテーテルによって測
定された平均圧および平均流量である。
【００３４】
　説明を簡略化するために、また、原理の証明を行う手段として、図７Ａおよび図７Ｂは
標的肺小室ＣSの簡略にされた側副システムの図表示が描かれている。１個の弾性小室３
０は標的肺小室ＣSを表しており、チャンバー３２の内側に確実に設置されて、小室３０
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とチャンバー３２の間の空気の流れを一切阻止している。チャンバー３２は雰囲気に対し
て可変な不圧まで加圧され、これは胸郭内圧Ｐplのことである。弾性の小室３０は、肺の
標的小室ＣSを表しているが、気道４０を介して雰囲気環境と連絡状態にある。これに加
えて、弾性の小室３０が雰囲気環境と連絡状態にあるのは側副路４１によるものでもあり
、これは肺の標的小室ＣSの側副路CHのことである。
【００３５】
　図７Ａおよび図７Ｂに例示されているように、カテーテル３４は気道４０を通して進入
させられる。カテーテル３４はシャフト３６と、その中を通る内部管腔３７と、その遠位
端に搭載された塞栓部材３８とを含んでいる。カテーテル３４はカテーテルシャフト３６
と気道４０の間の領域を封鎖するように特に装備されているため、カテーテル３４の長尺
部分だけ延在しているカテーテルの内部の管腔３７は小室３０と雰囲気の間を直接連絡状
態にすることができる。カテーテル３４の近位端には流量測定装置４２と圧力センサー４
４が一列に設置されて、カテーテルの内側管腔３７の圧力と流量を検出する。流量測定装
置４２の隣に設置された逆止弁４８は、空気の通過を一方向のみに限って許容し、すなわ
ち、小室３０から雰囲気に向かう方向のみに通過できるようにする。流量測定装置４２、
圧力センサー装置４４、および、逆止弁４８はカテーテル管腔の長尺部に沿ったどの位置
に設置されてもよく、通例は、カテーテルシャフト３６の近位端に置かれるが、この位置
に限定されない。小室３０の内側の圧力測定は多様な形式で達成することができ、例えば
、圧力センサー４４をカテーテルの内部管腔３７に接続する方法があるが、これに限定さ
れる訳ではないことを認識するべきである。例えば、圧力センサー４４をカテーテル３４
の内側の別の管腔に接続することによっても達成することができ、このような管腔はカテ
ーテル３４の全長分だけ延在して、封鎖部より遠位に位置する気道と連絡状態にある。
【００３６】
　いつでも所与の時間に、小室３０はＲsawで表されるカテーテルの内部管腔３７および
／またはＲcollで表される側副路４１のいずれかによってのみ、雰囲気と連絡状態になる
ことができる。従って、図７Ａに例示されているように、吸気中は、Ｐplは負の度合いを
高め、空気は側副路４１を通してのみ小室３０に入らざるを得ない。しかるに一方、吐息
の最中は、図７Ｂに例示されているように、空気は側副路４１を通るとともに、カテーテ
ルの内側管腔３７を通って小室３０を出ることができる。
【００３７】
　図８Ａから図８Ｃは、吸気段階と吐息段階の最中に図７Ａおよび図７Ｂのシステムから
得られた測定値を例示している。図８Ａは、側副路４１を通る流れＱcollを反映している
側副流曲線５０を例示している。図８Ｂは、流量測定装置４２を通る長れＱfmを反映して
いるカテーテル流曲線５２を例示している。吸気中、空気は側副路４１のみを通って流動
し、逆止弁４８が流量測定装置４２を通る流れを阻止しているため、流量測定装置４２を
通って流動する空気は皆無である。従って、図８Ａは負の側副流曲線５０を例示し、図８
Ｂは均一なゼロ値のカテーテル流曲線５２を例示している。吐息の最中は、吸気中に標的
小室ＣSに入る空気の量と比べて少ない量の空気が側副路４１を通って雰囲気中に逆流す
るが、これは、図８Ａの正の側副流曲線５０によって例示されているとおりであり、その
残余の量の空気はカテーテル管腔３７を通って雰囲気中に逆流し、これは図８Ｂの正のカ
テーテル流曲線５２によって例示されているとおりである。
【００３８】
　吸気中と吐息中の流動する空気の体積は流量曲線５０、５２より下の面積によって定量
化される。吸気中に側副路４１を通って標的小室３０に入る空気の合計体積Ｖ0は、図８
Ａの側副流曲線５０より下の面積によって表される。空気の合計体積Ｖ0はＶ0＝Ｖ1＋Ｖ2

と示され、Ｖ1は吐息の最中に側副路４１を通して排出される空気の体積に等しく（側副
流曲線５０より下のＶ3と表示された面積によって示されている）、Ｖ2は吐息の最中にカ
テーテルの内部管腔３８を通して排出される空気の体積に等しい（図８Ｂのカテーテル流
量曲線５２より下のＶ4と表示された面積によって示されている）。
【００３９】
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　以下の厳密な数学的導出は、命題説明の有効性と等式１に記載された関係とを実証して
いる。
【００４０】
　質量保存は、短期間の安定状態のうちに、吸気中に標的小室３０に入る空気の体積が吐
息中に同じ標的小室３０から出る空気の体積に等しくなければならないことを述べたもの
であり、この場合、以下の公式が成立する。
Ｖ0＝－（Ｖ3＋Ｖ4）　　　　　(2)
更に、完全な呼吸周期（Ｔresp）の期間中に側副路のみを通って標的小室に入出した空気
の平均流量は次のように測定することができる。
【数２】

この場合、

は、Ｔrespの期間中に側副路４１を通って標的小室３０に入ってから異なる経路を通って
雰囲気中に戻った空気の正味流量を表している。従って、Ｖ2はＴrespの期間中に側副路
４１を通って標的小室３０に入った空気の合計体積であるＶ0の画分に該等し、よって、
Ｖ0はＶ1とＶ2に関連して次のように等式に定めることができる。
Ｖ0＝Ｖ1＋Ｖ2　　　　　　　　(4)
この場合、Ｖ1は側副路４１を通って小室３０に入ってから同じ経路を通って雰囲気中に
戻った空気の量を表している。この結果、等式４のＶ0を等式３に代入すると次のような
式が得られる。
Ｖ1＝－Ｖ3　　　　　　　　　(5)
また、等式５のＶ1を等式４の右辺に代入した後で等式２のＶ0を等式４の左辺に代入した
結果が次の式である。
－Ｖ4＝Ｖ2　　　　　　　　　(6)
更に、Ｔrespの期間中に流量計４２で測定された空気の平均流量が次のようにあらわされ
る。

【数３】

ここで、等式６のＶ4を等式７に代入すると、次の式が得られる。

【数４】

【００４１】
　オームの法則は安定した状態では次の状況が成立することを説明している。
【数５】

ここでは、

は、Ｒcollと表されるそれぞれの側副路を通る連続する
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の空気通過を維持するのに必要な標的小室内の平均膨張圧を表している。１期間のＴresp

の範囲内の流量信号と圧力信号（図８Ｃ）を目で検査することで分かるのは、吸気段階の
最中にはカテーテルの内部管腔３７を通して隔離した小室３０に出入りする空気が全く無
いようにすることができるせいで、吸気期間中はＰbはＰsと一致するということである。
しかし、吐息の期間中は、逆止弁が開放されて圧力が大気圧に等しい状態で測定されるた
めにＰb＝０であるが、ＰSは、吐息段階の最中はＲsawと表される長いカテーテルの内部
管腔３７を通るＱfmの空気の通過によって生じた抵抗圧力損をそれでも克服して、

よりも効果的に負にする必要がある。従って、次の等式が成り立つ。
【数６】

そして、その後、

について解を求めた後で、等式９のＰsを等式１０に代入した結果が次の式である。
【数７】

更に、等式８の

を等式１１に代入すると、次の式が得られる。
【数８】

であり、等式１２を

で除算した結果、次の等式が得られる。

【数９】

この場合、等式１３の絶対値が導きで、等式１で最初に提示された上述の関係に戻る。
【００４２】
　図７Ａおよび図７Ｂに例示されているシステムは、図９Ａないし図９Ｃに例示されてい
るような簡単な回路モデルによって表すことができる。ＣSと表される隔離された小室３
０に閉じ込められている肺胞の空気貯蔵容量はキャパシタンス素子６０として示されてい
る。肺胞からカテーテルの内部管腔３７を通して雰囲気中に至る圧力勾配Ｐs－Ｐbは小さ
な気道抵抗Ｒsawを原因として生じ、抵抗６４で表されている。肺胞から側副路を通って
雰囲気中に至る圧力勾配は側副流Ｒcollに対する抵抗によって生じ、抵抗６２で表されて
いる。
【００４３】
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　従って、隔離された小室３０の弾性の原因となるのは、吸気作用中はＲcollのみを通っ
て得られる空気の体積であり、吐息の期間中は、ＲsawとＲcollを通って雰囲気中に逆搬
送される空気の体積である。呼吸期間中の圧力変化は、一呼吸周期中の胸腔内部の変動す
る負の胸膜圧を表している、可変圧源Ｐplによって誘発される。理想的なダイオード６６
は逆止弁４８を表しており、この弁は吸気期間中は閉じ、吐息期間中は開く。その結果、
図１０Ａおよび図１０Ｂに例示されているように、流量計によって測定される流量Ｑfmは
吐息期間中は正であり、吸気期間中はゼロであるが、圧力センサーに記録される圧力Ｐb

は吸気期間中は負であり、吐息期間中はゼロである。
【００４４】
　図７Ａおよび図７Ｂと図９Ａから図９Ｃに例示されている側副システムの算定モデルを
実現することにより等式１と等式８を評価することで、図１１Ａから図１１Ｄに提示され
た図の比較ができる。図１１Ａは平均Ｑfmの絶対値｜Ｑfm｜と平均Ｑcollの絶対値｜Ｑco

ll｜を表示しており、図１１ＢはＲcollの関数としてモデルパラメータＲcoll＋Ｒsawが

と一緒に曲線表示されたのを示している。これらの値は、Ｒcollの複数の異なる値に関し
てコンピュータで生成されたデータを個別に具現したものを示しているが、この場合、Ｒ

sawは毎秒1ml流量あたり１cmH2Oで一定に維持されている。図１１Ａは絶対値｜Ｑfm｜と
｜Ｑcoll｜を表示しており、図１１ＣはＲsawの関数としてモデルパラメータＲcoll＋Ｒs

awが

と一緒に曲線表示されたのを示している。これらの値は、Ｒsawの複数の異なる値に関し
てコンピュータで生成されたデータを個別に具現したものを示しているが、この場合、Ｒ

collは毎秒1ml流量あたり１cmH2Oで一定に維持されている。図１１Ａおよび図１１Ｂから
極めて明瞭となるのは、「側副路の存在が立証される」または「側副路が存在していない
」のいずれであれ、それら両極限にＲcollが近づいて

がゼロまで減少した時に流量が最大になるということである。従って、測定流量Ｑfmが小
さいということは、「側副路が極めて僅少しかない」と「側副路が大規模に存在する」の
両方の意味に解することができ、よって、Ｒcoll＋Ｒsawが

であると判定されない限り、側副換気の存在に関して明快な決定は行うことができない。
この理由は、ＲcollがＲsawと比較して非常に小さい場合には、側副路を通って標的小室
に入る気体の全体積分が同じ経路を通って小室を出て、隔離された小室が空になると、小
さい気道を通って雰囲気中へと移動するほどの気体がほとんど残存していないせいである
。しかし、測定圧Ｐbはそれに応じて変動し、流量測定を効果的に標準化した結果として
、側副路の寸法と側副換気の正確な程度に唯一関連している高精度のＲcoll＋Ｒsaw表示
を生じる。
【００４５】
　同様に、図１１Ｃおよび図１１Ｄは図１１Ａおよび図１１Ｂを補足しており、Ｒsawが
Ｒcollに比べてますます大きくなると、測定流量Ｑfmは継続的に減少してゼロに向かい、
ＲsawがＲcollに比べて無視できるほど僅少になると、測定流量Ｑfmは増大して最大値に
近づく。ＲsawがＲcollに比べて非常に小さい場合、実際には、側副路を通って標的小室
に入る気体は全体積分が小さい気道を通って雰囲気中に戻り、隔離された小室が空になる
と、側副流を通って雰囲気中に戻るほどの気体はほとんど残存していない。従って、
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を判定した結果として、ＲcollとＲsawの間の顕在化していない関係とは無関係に、高精
度のＲcoll＋Ｒsaw表示が得られる。健康な人体にあっては、肺の肺葉下部に空気を供給
する側副換気による抵抗Ｒcollは、同部分に空気を供給する気道による抵抗Ｒsawの数倍
（10倍ないし100倍）高い（インナースの1979年論文、スミスの1979年論文、ハントスの1
997年論文、スキの2000年論文を参照）。従って、正常な人体では、ＲcollはＲsawよりも
遥かに大きく、側副流が存在する傾向を予測させるものはほとんど無い。しかし、病気の
場合はこの限りではないことがある（ホッグの1969年論文、テリーの1978年論文を参照）
。肺気腫の場合、ＲsawがＲcollよりも大きくなり、空気が側副路を優先的に通るように
なることがある。
【００４６】
　よって、上述のモデルと数学的関係を利用して、患者の標的肺小室の側副換気の程度を
示す方法を提供することができるが、かかる方法の具体例として、側副換気の程度を低・
中・高に査定した結果を生成したり、側副換気が臨床しきい値より高いのか、低いのかを
判定した結果を生成するやり方がある。或る実施形態では、この方法はまた、Ｒcollで表
される値を生成するといったように、側副換気の程度を定量化する。このような抵抗値は
、肺小室の複数の側副路の幾何学的寸法を総計して示している。ポアズイユの法則に基づ
いて次の層流の仮定を利用すると、次の公式が成立する。
【数１０】

この場合、

は空気の粘性を表しており、Ｌは側副路の長さを表しており、ｒは側副路の半径を表して
いる。べき数４が半径に従属していることで、側副路の長さとは無関係に、側副換気を受
けている幾何学的空間の存在を示すことができるようになる。
【００４７】
　図１２Ａは、側副換気の程度を定量化する方法を生じるために利用される２肺小室式の
モデルを例示しており、かかる方法は、ａ）区分側副流に対する抵抗Ｒcollを測定するこ
と、ｂ）区分コンプライアンスの状態ＣSを測定すること、および、ｃ）区分肺過膨張の
程度ｑsを測定することを含んでいる。ここでもまた、ＣSは標的小室または標的部分のコ
ンプライアンスの特徴を示している。ＣLは残余の肺葉のコンプライアンスを表している
。Ｒcollは側副空気流に対する抵抗を表している。図１２Ｂは電気回路のアナログモデル
を提示している。この具体例では、時間ｔ＝ｔlにおいて、約5ミリリットルないし10ミリ
リットルの100％不活性ガス（例えば、ヘリウムなど：ｑhe）が注入される。或る期間の
後、例えば１分後に、圧力ＰSとヘリウムの画分

が測定される。
【００４８】
　図１２Ａおよび図１２Ｂに描かれているシステムの動力学的作用は時定数

によって次の式のように記述することができる。

【数１１】

【００４９】
時間ｔ1＝30秒で、分かっている一定量の不活性ガス（ｑhe：5 mlないし10 mlの100％ヘ



(15) JP 5430855 B2 2014.3.5

10

20

30

40

リウム）が標的小室ＣSに迅速に注入されるが、その間、残余の肺葉は閉塞されたままで
あり、また、圧力ＰSとヘリウムの画分

が約１分の間（T＝60秒）、標的部分において測定される。図１２Cないし図１２Eは、標
的小室CSと残余の肺葉CLにおける、体積、圧力、および、ガス濃度の、結果的に起こる経
時変化を例示している。等式１６から等式２１は２つの非連続な時点ｔ1とｔ2における肺
の容量、圧力、および、ガス濃度の数学的表示を記したものである。

【数１２】

【数１３】

【数１４】

【数１５】

【数１６】

【数１７】

【００５０】
　その結果、各小室ごとに、または、各区分ごとに個別に以下１）～３）の方法が実施さ
れる。１）区分肺過膨張の程度の査定、２）区分コンプライアンスの状態の判定、および
、３）区分側副換気の程度の評価。
【００５１】
＜区分肺過膨張＞
　標的部分の肺過膨張の程度ｑS(0) は、等式１６をｑS(0) について解いてから、続いて
、等式２０をｑS(t1) について等式２２におけるように適切に解を求めた後で、等式２０
のｑS(t1) を等式１６に代入することによって判定することができる。
【数１８】

【００５２】
＜区分コンプライアンス＞
　標的区分のコンプライアンスの状態ＣSは、等式１８をＣSについて次のように解くこと
によって簡単に判定することができる。
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【数１９】

【００５３】
＜区分側副抵抗＞
　肺の側副システム抵抗を量的に判定する直接的な方法を前段までに説明してきた。これ
に対して、後段の算定法は、区分側副抵抗を判定する間接的方法を提案している。
【００５４】
　残余の肺葉のコンプライアンスＣLは、等式１９をＣLについて解いてから、続いて、Ｃ

Sに等式２３を代入することにより判定することができる。従って、次の等式が得られる
。
【数２０】

【００５５】
　その結果、代替例として、側副流／側副換気に対する抵抗は等式１５をＲcollについて
解いた後で、等式２３のＣSと等式２４のＣLを等式１５に代入することによっても、次の
ように得ることができる。
【数２１】

ここで、Ｃeffは、等式１５に規定されているような有効コンプライアンスである。
【００５６】
＜上記以外の、全体積値をチェックして平衡を取るための有用な算定法＞
　残余の肺葉の肺過膨張の程度は、ここではｑL(0) と表されるが、等式１７をｑL(0) に
ついて解いてから、等式２１をｑS(t2) ＋ｑL(t2) について適切に解いた後で、等式２１
のｑS(t2) ＋ｑL(t2) を等式１７に代入することにより判定することができる。従って、
次の関係が得られる。
【数２２】

【００５７】
　等式２６は、臨床処置の終了時に全体積値をチェックして平衡を取るためのまた別な測
定法を提示している。
【００５８】
　側副換気を定量化する方法とは無関係に、側副換気の大きさは患者の呼吸のメカニズム
に依存している。例えば、－2 cmH2Oの胸膜圧で非常に浅く呼吸をしている患者の肺小室
拡張量は極小でしかなく、このため、側副路は幾分かは耐性を維持している。それゆえに
、測定された側副換気はこれに対応して低い。これとは逆に、患者が－10 cmH2Oの胸膜圧
で深く呼吸をしている場合は、側副路の有効断面積を拡大する、大規模な肺拡張が起こり
、このため、側副路は空気流に対する抵抗が低下し、結果的にこれに比例した側副換気の
増大が生じる（ウールクロックの1979年の論文におけるＲcoll＝f (V) を参照したうえで
、ロビンソンの1978年の論文およびオルソンの1986年の論文におけるＲcoll＝f (P) を参
照のこと）。側副路に対する抵抗が呼吸作用とは無関係に維持されている理想的な状況で
さえ、呼吸することに多大な努力を払うほど、大きい空気流の移動が見込める（ベーカー
の1969年の論文を参照）。
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【００５９】
　よって、本発明の局面は、患者の呼吸作用を測定し、そのような呼吸作用の程度および
／または周期の関数として算定し、実際にどのような状況に対しても測定を標準化するこ
とができるようにすることを含んでいる。このような呼吸作用は患者が呼吸した一回換気
量に関連づけて測定することができ、或いは、吸気流量、ピーク吸気流量、生じた胸膜圧
（例えば、食道圧トランスデューサーによって測定されるような圧力）、上位気道圧、空
気１リットルを吸入するのに及ぼされる呼吸の仕事量（エネルギー単位はジュール）、胸
腔拡張（例えば、胸壁拡張によって測定される値）、または、それ以外の手段によっても
測定することができる。図１３Ａから図１３Ｃは、呼吸作用の程度の基づいて測定された
変数の変動、すなわち、浅い呼吸期間中と深い呼吸期間中に測定された変数の変動を例示
している。例えば、図１３Ａは、標的肺小室内の圧力測定値を例示している。ｔ＝０（t0
）の時点で、吸気の深さが増大するような呼吸作用に変化がある。その結果、圧力波の振
幅が増大している。同様に、図１３Ｂを参照すると、これに対応する体積流量波もｔ＝０
（t0）の時点で振幅が増大し、結果的により大きな平均流量で空気が標的肺小室を出る。
また、図１３Ｃを参照すると、標的肺小室を出てから或る時間が経過した後に特殊容器な
どの内部に蓄積された空気体積は、図１３Ｂの体積流量データを積分することにより算定
される。図示のように、体積曲線の傾斜はｔ＝０（t0）の時点で変化する。経時的な体積
変化を示す傾斜は平均流量に一致している。
【００６０】
　或る実施形態では、特殊な構成の呼吸作用センサーが提供される。このようなセンサー
の一例にマウスピース型センサーがあり、隔離カテーテル１０の口を空気流が通過するの
と同時にマウスピースの中を通る（カテーテルシャフトの外側周辺の）空気流を測定する
ことができるようになっているが、これに限定される訳ではない。
【００６１】
　図１４Ａおよび図１４Ｂは、呼吸作用の周期に基づいて測定された変数の変化、すなわ
ち、速い呼吸期間中と遅い呼吸期間中に測定された変数の変化を例示している。例えば、
図１４Ａは、標的肺小室内の体積流量測定値を例示している。ｔ＝０（t0）の時点で呼吸
周波数の変動があり、呼吸周波数は減少または速度低下した結果として、標的肺小室を出
る空気の平均流量が小さくなっている。同様に、図１４Ｂを参照すると、或る期間経過し
た後で特殊容器などの中に蓄積された換気量が、図１４Ａの体積流量データを積分するこ
とにより算定される。図示のように、体積曲線の傾斜はｔ＝０（t0）の時点で変動し、１
呼吸あたりの換気量増加が小さくなっているのを示している。経時的な体積変化を実証す
る傾斜は平均流量に一致している。
【００６２】
　側副換気変数の測定単位は、関与した呼吸作用の程度および／または頻度を考慮してい
るため、Ａ／Ｂの単位で報告されるが、この場合、Ａは側副換気の測定値であり、Ｂは呼
吸推進力の測定値である。標準化された側副換気変数の結果が報告されるにあたり、例え
ば、平均値、ピーク値、または、範囲として報告されるが、これらの様式に限定されない
。従って、側副換気の標準化された結果を所望どおりに測定して報告する過程は機械的な
関係を含んでおり、その最も至便な形態は、単体の装置で必要な測定パラメータを全部獲
得することで、上述の機械的関係を供与して算定処理を実施するシステムとそれに必要な
各種装置であると認識するべきである。
【００６３】
　この発明に従属する標準化技術は厳密な側副換気測定法とは無関係であり、側副換気測
定法はいずれも、この新規な標準化技術と併用することができる。
【００６４】
　或る実施形態では、図１５に例示されているように、側副換気の検出は、医学的に安全
で継続する正の気道圧（CPAP:Continuous Positive Airway Pressure）を供与することで
支援される。図示のように、標的肺小室は上述のように隔離されるが、患者Ｐの標的肺小
室に隔離カテーテルを設置することで実現される。この実施形態では、隔離カテーテルは
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、監視装置６２を使って内視鏡的視野を提供する気管支鏡６０を使うことで設置される。
CPAPは、患者の顔面を覆って設置される鼻の非観血マスクまたは口鼻の非観血マスク６４
によって管理されるが、このマスクはCPAP換気装置６６に接続されている。この特殊な構
成のマスク６４は上記の他にも、CPAPの管理、隔離カテーテルの挿通、および、任意で呼
吸作用を測定する呼吸センサーを斟酌している。隔離された標的肺小室はCPAPを直接受け
ることはないが、側副路が存在している場合には、CPAPは単純な圧力勾配の法則のせいで
側副路を横断する空気流の度合いを増幅させるため、このような側副路の検出を容易にす
る。更に、空気滞留のせいである肺過膨張も、安全な圧力レベルをとＩ：Ｅ比率を利用し
て阻止される。よって、CPAPは、体外設置されながらも体内と連絡状態にある流量計や特
殊容器を利用するという側副換気測定の測定感度を増大させる。
【００６５】
　図１６Ａは、流量計によって測定された具体的な側副流測定値を例示している。ｔ＝０
（t0）の時点で、CPAPマスクが患者に装着され、その直後に、継続する正の気道圧（CPAP
）が供与開始され、その結果として増幅信号が生成される。従って、ｔ＝０（t0）より前
の時点では、流量信号７０は比較的弱く、CPAPを欠いた自発的な呼吸を示している。ｔ＝
０（t0）より後の時点で、流量信号７０'は強度を増し、CPAPのせいで流量信号が増幅さ
れたのを示している。同様に、図１６Ｂは、隔離カテーテルによる隔離が行われていない
肺小室で採取された具体的な圧力測定値を例示している（隔離された肺小室内の圧力はも
っと小さく、標準値に近い）。ｔ＝０（t0）の時点で、CPAPマスクが患者に装着され、そ
の直後に、継続する正の気道圧（CPAP）が供与開始され、その結果として増幅信号が生成
される。従って、ｔ＝０（t0）より前の時点では、圧力信号７２は比較的弱く、CPAPを欠
いた自発的な呼吸を示している。ｔ＝０（t0）より後の時点で、流量信号７２'は強度を
増し、CPAPのせいで圧力信号が増幅されたのを示している。
【００６６】
　或る実施形態では、１呼吸式の技術が採用されるが、この技術では、側副換気と、患者
の呼吸作用は（呼吸作用として測定された場合）、１呼吸ごとに測定される。図１７を参
照すると、標的肺小室ＣSはカニューレが設置され、上述のように、体外と連絡状態にあ
るカテーテル１０を使って隔離されている。ここでは、患者Ｐはカテーテル１０が標的肺
小室ＣSに進入させられた状態で図示されており、また、流量計１８および／または圧力
センサー２０と逆止弁１６が口の外側に載置されている状態である。流量計１８および／
または圧力センサー２０は、適切なデータを獲得するコンピュータ８０に連結されている
。具体的な流量曲線８２と圧力曲線８４が例示されている。協力的な患者Ｐは強制的かつ
長く間延びさせた吐息作用で可能な限り大量の空気を呼吸するように指示されており（t1
）、吐息の終端時には（呼吸検知装置で検出することができる）、標的肺小室ＣSが隔離
される（t2）。次に、患者は最大吸気作用を開始し（t3）、深い吐息を開始し（t4）、深
い吐息を終端する（t5）。深い吐息の期間中（t4 －t5）の隔離カテーテル１０から外へ
抜け出た空気は全部、側副換気によるものであると推測される。側副路が存在している場
合、流量のピーク点は８６であり、圧力のピーク点は８８である。
【００６７】
　側副換気（および、呼吸作用－但し、呼吸作用として測定される場合）は、呼吸ピーク
を１つ有する吸気作用の関数として測定され、報告される。測定結果は完全な１回の呼吸
、１回の呼吸中のピーク値、１回の呼吸中の平均値、１回の呼吸の一部の期間の値、例え
ば、１回の呼吸の最初に１秒間（これに限定されないが）の値、多数の別個の呼吸測定値
または多数回の呼吸運動の平均値について標準化されたもの、または、標準化されていな
いものが報告される。この実施形態の場合の処理装置としては、必要に応じて測定値を得
て処理するための必須アルゴリズムと制御システムが挙げられる。
【００６８】
　また別な実施形態では、空気流測定は標的にされた肺小室ＣSの隔離前、隔離中、隔離
後の全てについて行われるが、そのような測定は側副換気を評価するために解析される。
例えば、体外の流量測定装置の構成が、上述のように、標的肺小室ＣSの中に設置された
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体外の連絡状態にあるカテーテル１０を通して標的肺小室ＣSに流入して流出する空気流
量を測定するようになっている。まず、気管支を隔離しないまま、小室ＣSにカテーテル
１０が装備される。図１８Ａを参照すると、カテーテル管腔内での流量測定が行われ、そ
の結果、基準線付近で流量曲線９０を生じる。次に、流量測定を継続しながら、塞栓装置
バルーンを膨張させることにより気管支を隔離し、側副流が存在している場合には、流量
曲線９０の振幅が増大する。続いて、流量測定を続行しながら、塞栓装置バルーンが収縮
させられ、流量曲線９０は減少して基準線に戻る。これに呼応する体積測定曲線と圧力測
定曲線が図１８Ｂと図１８Ｃのそれぞれに例示されている。体外の流量検知装置で測定さ
れるような空気流の大きさと方向を比較することで、標的小室の側副路について更に異な
る情報が供与され、かつ／または、システムの保全性の検証が施される。例えば、隔離前
の振幅と隔離後の振幅の比較を利用することで、側副路を通る空気流の程度を定量化また
は標準化し、かつ／または、標的小室を適切に隔離したかチェックすることができる。本
発明のこの局面は、事前空気流測定と事後空気流測定の処理を実施する必須システムと各
種装置を含んでおり、また、処理装置内に埋設された機器によって制御される自動隔離シ
ステムを含んでいてもよい。
【００６９】
　図１９に例示されているような本発明のまた別な実施形態では、上述のように、流量は
カテーテル１０を通して測定される。塞栓部材１４が設置されてから膨張させられて、標
的肺小室ＣSを隔離する。患者が呼吸すると、標的肺小室ＣＳと標的ではない肺小室Ｃの
両方が拡張して、図示のように折襞が伸展される。測定流量データ９２は精細に吟味され
て、吸気中に得られた波形と吐息中に得られた波形の比較に付される（吸気波形＝ＶＩ、
吐息波形＝ＶＥ）。側副換気が存在している場合のＶＩ／ＶＥの比率は側副換気が存在し
ない場合のＶＩ／ＶＥの比率とは異なっている。吸気波形特性に対する吐息波形特性の上
述のような差異やそれ以外の相違は、側副換気が存在しているか否かを判断するのを容易
にするものでなければならない。
【００７０】
　或る実施形態では、図２０Ａおよび図２０Ｂに例示されているように、隔離カテーテル
１０は光ファイバー内視鏡または気管支鏡１００を備えており、任意で内臓型の画像化機
能、照射機能、および／または、操舵機能などが設けられている。図２０Ａは、気管支鏡
１００が塞栓部材１０４を有している外皮鞘部材１０２に挿入されて、鞘部材の近位コネ
クタ１０６に接合されているのを例示している。気管支鏡またはそれ以外の内視鏡器具と
併用するのに好適な、膨張カフスを設けた外皮鞘部材の具体的な実施形態が米国特許第6,
585,639号に記載されており、かかる特許は、目的を問わず、引例に挙げることで本件の
一部をなすものとする。図２０Ｂは、図２０Ａの気管支鏡１００の遠位端および鞘部材１
０２の遠位端のより詳細な図例を提示している。従って、気管支鏡１００の作業チャネル
１０３が画像化機能部１０５と一緒に例示されている。図２０Ａを再度参照すると、気管
支鏡１００と鞘部材１０２は患者Ｐの気管Ｔを下って標的肺小室ＣSに進入させられ、膨
張カフス１０４が設置されて標的肺小室ＣSを隔離している。鞘部材１０２はまた、カフ
ス膨張線／カフス膨張弁１０８を備えており、これを使ってカフス圧を測定することがで
きる。気管支鏡１００は画像化ケーブル１１０および光ケーブル１１２を備えている。任
意で、吸引ライン１１４が気管支鏡１００と接続されていてもよい。気管支鏡のシャフト
はその全長の大半分だけ延在している管腔を有しており、そこには患者Ｐの体外で流量測
定装置１１６が接続されている。図示のように、流量測定装置１１６は電源コード１１８
と主要処理装置１２０に至る信号線を有している。管材１２２が気管支鏡１００を流量測
定装置１１０の入口１２４に接続しており、ここでは、チェック弁１２６が管材１２２に
沿って存在している。空気、気体、または、それ以外の測定される実体が流量測定装置１
１６から出口１２８を通って放出される。鞘部材１０２または外側スリーブ部材にはまた
別な管腔が設けられており、この管腔は塞栓部材１０４を横断して延びて、流量またはそ
れ以外の呼吸パラメータまたは生理学的パラメータを測定する用に付され、或いは、薬剤
や追跡ガスの搬送に用いられる。
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【００７１】
　これに代わる例として、塞栓部材１０４を設けた鞘部材１０２が無い場合には、特殊な
カテーテルが気管支鏡１００の管腔に挿入されて、これを使って標的肺小室ＣSに接近す
るようにしてもよい。カテーテルはどのようなものであれ適切な手段によって隔離封鎖部
を設けるようにすればよいが、その具体例として、カテーテルの遠位端に搭載された膨張
可能な素子で隔離封鎖を設ける手段や、気管支管腔を封鎖するように設置される塞栓ステ
ントと接続したり、その中に通したりする手段が挙げられる。例えば、図２１Ａから図２
１Ｃは、塞栓ステント１３０を通して側副換気を実施しているところを例示している。図
２１Ａを参照すると、標的管腔ＣSに導通している気管支管腔を塞栓ステント１３０が封
鎖しているのが例示されている。気管支鏡１００がこの塞栓ステント１３０の付近の位置
まで進入させられているのが例示されている。図２１Ｂを参照すると、カテーテル１３２
は気管支鏡１００と塞栓ステント１３０を通して前進させられ、標的肺小室ＣSに接近し
ている。塞栓ステント１３０には弁が設けられており、この弁のおかげで、カテーテル１
３２は標的肺小室ＣSを隔離したままで、ステントの中を通り抜けて進入することができ
る。圧力測定値、流量測定値、または、これ以外の呼吸パラメータまたは生理学的パラメ
ータの測定値が採取されるが、これは逆止弁および／または体外の特殊容器を使う場合も
あれば使わない場合もあり、標的肺小室ＣS内のカテーテル１３２の先端部か、または、
患者の体外に在るカテーテル１３２の近位端かいずれかの位置で、カテーテル１３２の長
尺分だけ延在しているその内部管腔の中で測定される。塞栓ステント１３０の中を通って
接近している場合は、図２１Ｃに例示されているように、カテーテル１３２およびステン
ト１３２を通して吸引することにより、容量低下治療を施すことができる。その後、カテ
ーテル１３２は取外され、低下容量が維持される。
【００７２】
　類似しているがまた別な実施形態では、流量測定に代えて、または、流量測定を補完す
るために、いずれであれ、収集されたデータを更に理解して、かつ／または、カテーテル
管腔の中を通る吐息の流れと吸気の流れを更に区別する目的で、カテーテル管腔に沿った
幾つかの部位で気体温度が測定される。
【００７３】
　本発明の更に別な実施形態では、標的肺小室ＣSの呼吸気体成分が測定され、流量測定
装置によって収集された空気流データを更に理解するのを容易にしている。このような測
定は流量測定とは別個に行われてもよいし、同時に行われてもよい。例えば、カテーテル
の体外側端部における気体の酸素Ｏ2成分の或る減少率が、側副流が全く無い、または、
ほとんど無いことを示す証拠になることがあり、これに反して、Ｏ2のもっとゆっくりし
た減少率または全く減少が見られないのは側副路が存在していることを証明していること
があるが、これは、患者によって吸入された新鮮な酸素が側副路を通して標的小室ＣSに
入ることができるからである。これ以外の気体、例えば二酸化炭素ＣＯ2が、図２２Ａな
いし図２２Ｃに例示されているように測定されてもよい。図２２Ａはカテーテル１４０が
塞栓部材１４２を設けた気管支鏡１００の中を通って進入させられているのを例示してい
るが、この塞栓部材は標的肺小室ＣSに導通している気管支管腔を封鎖する。上述のよう
に、カテーテル１４０は流量検知装置１４６と接続されている。これに加えて、カテーテ
ル１４０は気体センサー１４８を設けた、カプノグラフなどのような気体検知装置１４６
に接続されている。流量測定値、または、それ以外の呼吸パラメータまたは生理学的パラ
メータの測定値が採取されるが、これは逆止弁１４９および／または体外の特殊容器を使
う場合もあれば使わない場合もあり、標的肺小室ＣS内のカテーテル１４０の先端部か、
または、患者の体外に在るカテーテル１４０の近位端かいずれかの位置で、カテーテル１
４０の長尺分だけ延在しているその内部管腔の中で測定される。図２２Ｂないし図２２Ｃ
は、対応する二酸化炭素濃度測定値１５２と一緒に、流量検知装置１４４によって具体的
な流量測定値１５０が記録されているのを例示している。図２２Ｂは、標的小室ＣSとそ
こに隣接する小室Ｃの間に側副流が存在しない状況を例示している。図２２Ｃは、標的小
室ＣSとそこに隣接する小室Ｃの間に側副流が存在している状況を例示している。図示の
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ように、流量測定値１５０と二酸化炭素濃度測定値１５２の両方の差が見て取れる。よっ
て、多様な気体の測定を利用することで流量測定値を補完し、データ解釈に役立てること
ができる。気体成分が流量データと一緒に側副流測定を標準化するために利用することも
できるのは、既に述べた通りである。
【００７４】
　本発明のまた別な実施形態では、追跡ガス注入と追跡ガス測定を利用して、流量測定装
置によって収集された空気流データの一層の理解を容易にすることができる。追跡ガスの
成分の測定は、前述のような空気流の測定と同時に行われると、側副路を通って入ってき
た隣接する肺小室Ｃからの空気と標的の隔離された肺小室ＣSに由来している空気との弁
別が容易になる。通例、追跡ガスは不活性であり、組織または血流によって吸収されず、
側副流測定の変動可能性を排除するように図っているが、任意で、後述する理由により、
追跡ガスが体内拡散性または体内吸収性を有していてもよい。図２３Ａは、カテーテル１
５４が塞栓部材１５６を設けた気管支鏡１００の中を通して進入させられているのを例示
しており、塞栓部材は標的肺小室ＣSに導通している気管支管腔を封鎖する。カテーテル
１５４は、上述のように、流量検知装置１５８に接続されている。これに加えて、カテー
テル１５４は追跡ガス検知装置１６０や、注射器などのような追跡ガス注入装置１６２に
接続されている。次に、流量測定値、または、それ以外の呼吸パラメータまたは生理学的
パラメータの測定値が採取され、これは逆止弁および／または体外の特殊容器を使う場合
もあれば使わない場合もあり、標的肺小室ＣS内のカテーテル１５４の先端部か、または
、患者の体外に在るカテーテル１５４の近位端かいずれかの位置で、カテーテル１５４の
長尺分だけ延在しているその内部管腔の中で測定される。図２３Ｂおよび図２３Ｃは、対
応する追跡ガス濃度測定値１６８と一緒に、具体的な流量測定値１６４が流量検知装置１
６６によって記録されているのを例示している。図２３Ｂは、標的小室ＣSとそこに隣接
する小室Ｃの間に側副流が存在していない状況を例示している。図示のように、追跡ガス
濃度は安定状態の留まっている。図２３Ｃは、標的小室ＣSとそこに隣接する小室Ｃの間
に側副流が存在している状況を例示している。図示のように、追跡ガス濃度は側副路を通
って漏出したせいで、減少している。追跡ガスの減少率と流量測定値は数学的に比較され
て、側副路が存在しているか否か、および／または、側副路の大きさや寸法を判定するこ
とができる。
【００７５】
　本発明のまた別な実施形態では、体内吸収性ガスの注入および測定を利用して、流量測
定装置により収集された空気流データの一層の解釈を容易にすることができる。体内吸収
性ガス（例えば、酸素など）の成分測定は、前述のような流量測定と同時に行われた場合
は、側副路を通って入ってきた隣接する肺小室Ｃからの空気と標的の隔離された肺小室Ｃ

Sに由来している空気との弁別が容易になる。図２４Ａは、カテーテル１７０が塞栓部材
１７２を有している気管支鏡１００の中を通して進入させられているのを例示しており、
塞栓部材は標的肺小室ＣSに導通している気管支管腔を封鎖する。カテーテル１７０は、
上述のように、流量検知装置１７４と接続されている。これに加えて、カテーテル１７０
はガス搬送システム１７６およびガス源１７８と接続されている。ガス搬送システム１７
６と流量検知装置１７４は切替弁１８０を介してカテーテル１７０に接続されているが、
この切替弁のおかげで、体内吸収性ガスが搬送された後、流量検知装置１７４は側副流を
監視することができるようになる。続いて、流量測定値、または、それ以外の呼吸パラメ
ータまたは生理学的パラメータの測定値が採取されるが、これは逆止弁および／または体
外の特殊容器を使う場合もあれば使わない場合もあり、標的肺小室ＣS内のカテーテル１
７０の先端部か、または、患者の体外に在るカテーテル１７０の近位端かいずれかの位置
で、カテーテル１７０の長尺分だけ延在しているその内部管腔の中で測定される。図２４
Ｂおよび図２４Ｃは、対応する体内吸収性ガス濃度測定値１８４と一緒に、具体的な流量
測定値１８２が流量検知装置１７４によって記録されているのを例示している。図２４Ｂ
は、標的小室ＣSとそこに隣接する小室Ｃの間に側副流が存在していない状況を例示して
いる。図示のように、体内吸収性ガス濃度は血中拡散によって減少している。図２４Ｃは
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、標的小室ＣSとそこに隣接する小室Ｃの間に側副流が存在している状況を例示している
。図示のように、体内吸収性ガス濃度は、側副路の中に拡散して漏出したせいで、より速
い割合で減少している。吸収性ガスの減少率と流量測定値は数学的に比較されて、側副路
が存在しているか否かを判定することができる。
【００７６】
　側副流測定およびそれ以外の測定を高精度に支援するために、隔離カテーテルの封鎖試
験をする装置および方法が提示される。図２５Ａは、塞栓部材１４が設けられている隔離
カテーテル１０の遠位端を例示している。塞栓部材１４は肺気道ＬＰの内部で膨張状態に
あるように例示されている。塞栓部材１４は肺気道ＬＰを塞栓するように効果的に封鎖す
るのが望ましいが、そうでなければ、例えば、塞栓部材１４のせいで側副流が誤って漏出
してしまうことで、側副流測定に誤差を導入しかねない。よって、適切な封鎖を確実にす
るために、漏れ試験が実施される。一実施形態では、隔離カテーテル１０はガス搬送管腔
２００とガス試料採取管腔２０２を備えている。ガス搬送管腔２００は塞栓部材１４より
遠位の位置でカテーテル１０から外に出るが、例えば、図示のように、搬送ポート２０４
を通って外に出る。ガス試料採取管腔２０２は塞栓部材１４より近位の位置でカテーテル
１０から外に出るが、例えば、試料採取ポート２０６を通って外に出る。図２５Ｂは、図
２５Ａの断面図を例示しており、また、ガス搬送管腔２００とガス試料採取管腔２０２は
カテーテル１０の壁を貫いて延びているが、主要管腔２０８はカテーテル１０の長尺部全
体にわたって延在している。不活性ガスが隔離カテーテル１０を通して導入され、搬送ポ
ート２０４を通して搬送される。図２５Ｃに例示されているように、肺気道ＬＰの内部（
または、肺気道が接続されている対象の標的小室の内部）の不活性ガスの濃度は、曲線２
１０によって示されているように、ガスの導入直後は安定した状態を保っている。曲線２
１２によって示されているように、試料採取管腔２０２が真空引きされる。封鎖が不十分
であると、塞栓部材１４と肺気道ＬＰの壁との間の漏出ガスが試料採取管腔２０２に吸引
されて、曲線２１４によって示されているように、測定されてしまう。このような漏れ試
験は手動、自動、半自動のいずれであってもよい。側副換気試験用の体外の処理装置／制
御装置は、どんなものであれ、上述のような漏れ測定に必須の制御装置と測定装置を含ん
でいる。
【００７７】
　他の実施形態では、前述の例に代わるものとして、または、それに加えて、封鎖試験は
塞栓部材１４の内部の圧力を測定することによって達成することがえきるのが分かる。図
２５Ｂを再度参照すると、膨張管腔２１６が隔離カテーテル１０の壁を貫いて延びている
のが例示されている。通例、膨張管腔２１６は塞栓部材１４まで延びて、流体を塞栓部材
１４に通して膨張させる。しかしながら、この実施形態では、膨張管腔２１６は近位端で
圧力ゲージに取付けられて、塞栓部材１４の内部の圧力を測定する。測定された圧力が適
切な封鎖をするのに望ましいレベルを下回っている場合は、圧力は自動的に、または、手
動で増大させることができる。このような圧力測定は連続して、または、半連続的に執り
行うことができる。
【００７８】
　図２６は、患者の１本以上の肺気道の側副換気を測定する、本発明のシステムの実施形
態を例示している。ここでは、システムは、塞栓部材１０４を有している外皮鞘部材１０
２に挿入され、鞘部材の近位コネクタ１０６の位置で接合されている。作業チャネル１０
３は気管支鏡１００の内部でサイドポート２３１（カテーテルまたはそれ以外の器具を作
業管腔１０３に導入するための）およびコネクタ２３０まで延びている。吸引ライン２３
２は作業チャネル１０３をコネクタ２３０を介して壁吸引部に接続させる。更に、コネク
タ２３０を使って、作業チャネル１０３を制御弁２３６と接続している。制御弁２３６は
、今度は、電子装置２３８と接続されているが、この電子装置は電子制御モジュール、信
号獲得装置、および、信号処理装置を備えている。この実施形態では、電子装置２３８は
また、酸素ライン２４２によって制御弁２３６と気管支鏡１００の作業管腔１０３に搬送
する酸素を含有している酸素搬送室２４０を収納している。更に、二酸化炭素ライン２４
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８に接続されている二酸化炭素センサー２４６が設けられているが、二酸化炭素ラインは
制御弁２３６および作業管腔１０３に接続されている。更に、流量計２５０が側副換気ラ
イン２５２に接続されているが、この側副換気ラインはまた、制御弁２３６および作業管
腔１０３に接続されている。制御弁２３６は、電子装置２３８から送信されてきた制御信
号２５４によって操作される。表示装置２５６はまた、電子装置２３８に接続されて、測
定データを視認表示する。この実施形態では、このシステムはまた圧力トランスデューサ
ー２５８を備えており、これは膨張ライン２６０を介して塞栓部材１０４に接続されてい
る。膨張ライン２５０はまた、膨張液を塞栓部材１０４に導入するための膨張ポート２６
２を備えている。図２６のシステムを使って、本件に記載されている多様な方法、測定法
、および、治療法を実施することができる。
【００７９】
　本件に記載されている実施形態の考えられる組合せはどれも全て、採用することができ
ることものと認識してよい。例えば、隔離カテーテルによって標的小室に接続されている
、酸素Ｏ2が充填された体外の特殊容器は、少なくとも、別個の実施形態の構成部分を利
用することによって設けることができる。そうでなければ、例えば、上述の実施形態のう
ちの２種類の実施形態を組合わせて、２つの体外の特殊容器が相互に異なる追跡ガスで充
填され、特殊容器は各々が、隣接し合っている肺領域を互いから隔離している別個の隔離
カテーテルに接続され、多数回の呼吸の後で特殊容器内のガス流とガス成分の解析を行っ
た結果で、各領域の間の側副換気に相関関係がありとすることができる。
【００８０】
　本発明のシステム、方法、および、装置を使って、患者の肺の内部の標的小室ＣSなら
何個でも評価することができる。特に、側副換気のレベルを標的小室について精査するこ
とで、医師は患者の全体的症状を判断し、最も望ましい治療方針を決めることができるよ
うになる。例えば、右上肺葉（RUL）が隔離されて、そことそこに隣接している右中央肺
葉（RML）との間の側副換気の存在を試すことができる。測定を執り行われた後で、隔離
カテーテルを気管気管支の樹状系の深部に進入させて、例えば、右上肺葉の頂点部分まで
前進させ、その頂点部分はそことそこに隣接している前後の部分の間で側副換気の存在に
ついて試される。このように、本件に記載されている診断技術を使って、肺の一領域を診
断目的で精査し、或いは、側副換気に関して肺全体を精査することができる。図２７は、
このような測定および精査を示しているスクリーン２８０の実施形態を例示しているが、
この場合、そのようなスクリーン２８０は図２６の表示装置２５６で見ることができる。
ここでは、スクリーン２８０は、棒グラフ２８２が特殊な肺領域相互の間の側副換気（ま
たは、側副換気抵抗）の数値を示しているのが図示されている。例えば、棒グラフ２８２
は右上肺葉（RUL）と右中央肺葉（RML）との間で、これら２つの肺葉間の側副換気の数値
を示しているのが見て取れる。更に、棒グラフ２８２は各肺葉の内部の複数の個々の区分
相互の間でも見て取れる。例えば、右上肺葉（RUL）はＢ１、Ｂ２、Ｂ３と示されている
標的小室を含んでおり、右下肺葉（RLL）はＢ８、Ｂ９、Ｂ１０と示されている標的小室
を含んでいる。同様に、左上肺葉（LUL）はＢ１、Ｂ２、Ｂ３、Ｂ４、Ｂ５、Ｂ６と示さ
れている標的小室を含んでおり、左下肺葉（LLL）はＢ８、Ｂ９、Ｂ１０と示されている
標的小室を含んでいる。右上肺葉の内部のＢ１とＢ２の間で延びている棒グラフ２８２は
、特定のＢ１標的小室とＢ２標的小室の間の側副換気（または、側副換気抵抗）の数値を
示している。更に、スクリーン２８０は、側副換気データを両肺の適切な領域に写像した
、両肺の少なくとも一部を視覚的に描写した図２８４を含んでいる。例えば、視覚的描写
図２８４は肺葉相互の間または標的小室相互の間に裂溝を含んでおり、ここでは、裂溝の
影は裂溝の完全さを示している。或る実施形態では、より暗い裂溝ほど完全な裂溝を意味
しており、明るい裂溝ほど不完全な裂溝を意味している。これに代わる例として、または
、これに加えて、ユーザーは興味の対象である領域を選択し、その興味の対象である選択
された領域の裂溝の切取り図を表示することができる。更に、スクリーン２８０はリンク
ボタン２８６を備えていてもよく、このボタンがスクリーン２８０を他の変数の測定デー
タを描いた別なスクリーン２８０'に変更するが、そのような測定データの具体例として
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、ガス交換データやそれ以外の診断測定データが挙げられる。従って、医師は提示された
視覚情報のうちの幾つかまたは全部を使って、患者の症状を査定し、治療計画を決めるこ
とができるようになる。
【００８１】
　図２８は、患者を治療する方法３００の実施形態を例示している。この実施形態では、
患者は専門外の医者によって肺疾患と肺治療の専門医に差向けられる（３０２）。次に、
患者は、体内の構造体の中でも、とりわけ肺の詳細画像を生成するべく、コンピュータ断
層撮像CTを受ける（３０４）。CTスキャナーは一連のＸ線パルスを当てて体内を通過させ
る。Ｘ線パルスの１パルスは１秒の何分の１の気管しか永続せず、検査中の器官または領
域の「薄い断層」を表示する。この断層または画像がコンピュータに記録され、更に調査
するために保存されたり、写真として印画されたりする。患者はまた、肺機能試験PFTを
受ける（３０４）。PFTは、例えば、肺が保持することのできる最大空気体積、患者がど
れくらいの速度で空気を肺に出入りさせることができるか、また、どれくらい簡単に気体
が肺から血中に入り込むか、また、気体移動に利用できる表面領域に入り込むか等を判定
するための、１回の呼吸試験または連続する試験である。続いて、側副換気試験を伴う気
管支鏡検査術が患者に実施される（３０６）。側副換気（または、閾値より低い側副換気
のレベル）が測定されない場合には、気管支内容量低下術EVRが患者に実施される（３０
８）。側副換気（または、閾値を超える側副換気のレベル）の存在の証拠となる肺精査デ
ータが測定されると、側副流路の幾らかまたは全部が治療される（例えば、閉塞または閉
鎖される）が、具体的には、高周波RF、塩化ナトリウム、粘性物質、過フルブロン、HF超
音波、硬化剤、加温剤などを使う（３１０）。
【００８２】
　側副換気試験３０６を伴う気管支鏡検査が再度、患者に実施される。側副換気（または
、閾値より低い側副換気のレベル）が測定されない場合は、気管支内容量低下術EVRが患
者に実施される（３０８）。側副換気（または、閾値を超える側副換気のレベル）が依然
として測定される場合は、側副流路の幾らかまたは全部が更に治療される（３１０）。図
２９は、気管支内容量低下術EVRに先行して、側副換気を低減する具体的な反復プロセス
を例示している。EVRを成功させるのに望ましい側副流の具体的な限界２９０（すなわち
、EVRを実施するには、側副流の測定値がこのレベルよりも低くなければならない）が例
示されている。t1 より前の時点の流量曲線２９２は、限界２９０越えた側副流を示して
いる。ここで、側副流路が治療される。図示のように、t1 とt2 の間の時点における流量
曲線２９２は小さくなっているが、それでも依然として限界２９０より高い。ここで、側
副流路は更に治療される。図示のように、t2 とt3 の間の時点における流量曲線２９２は
更に小さくなっているが、それでもまだ限界２９０を超えている。ここで、側副流路は更
に治療される。図示のように、t3 を過ぎた時点における流量曲線２９２は限界２９０よ
りも低くなっており、患者はEVRで治療を受けることができる。
【００８３】
　ここで再度、図２８を参照すると、側副換気試験３０６を伴う気管支鏡検査に加えて、
肺精査３１２が実施される。肺精査の結果が側副換気（または、閾値より低い側副換気の
レベル）の存在を示していなければ、気管支内容量低下術EVRを患者に実施することがで
きる（３０８）。肺精査の結果が側副換気（または、閾値を超える側副換気のレベル）が
存在していることを示した場合は、側副流路の幾らかまたは全部が治療される（３１０）
。側副換気試験を伴う気管支鏡術３０６を反復した後で、このような精査を繰り返すこと
ができる。
【００８４】
　塞栓ステント、プラグ、逆止弁、または、それ以外の、気管支内肺容量低下処置で使用
される装置などを具体例とする気管支内補綴の封鎖処置または弁操作処置を査定するのに
も、本発明の装置、システム、および、方法は有用である。このような装置の具体例は、
「肺容量低下方法、そのシステム、および、キット（Methods, Systems and Kits for Lu
ng Volume Reduction）」という発明名称の米国特許第6,287,290号、および、「肺の組織
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区分を塞栓して吸引する方法およびその装置（Methods and Devices for Obstructing an
d Aspirating Lung Tissue Segments）」という発明名称の米国特許第6,527,761号に記載
されており、これら開示内容は、目的を限定することなく、引例に挙げることによって本
件の一部をなすものとする。本発明の装置、システム、および、方法はまた、胸膜空間と
連絡状態にある肺に漏れ（肺容量低下外科手術やそれ以外の肺の外科手術、または、自然
気胸などが原因で起こる漏れ）があるか否かを査定するのにも有用である。実際の事例で
は、これを達成する方法として、上述のように興味の対象である肺小室にカテーテルを導
入して同小室を隔離してから、上述のように、チェック弁を使ってもよいし、使わなくて
もよいが、流量測定を実施する手段が採用される。例えば、気管支塞栓ステントを使う場
合、ステントが効果的に封鎖をしているのであれば、流量測定結果は吸気流と吐息流が存
在していることを示さず、ステントが効果的に封鎖をしていなければ、呼吸の流れが存在
することを示す。逆止弁も同様に査定される。弁が吐息流を許容しながら吸気流を阻止す
るようになっている場合には、流量測定装置は吐息期間中に、当然、流れを検出するが、
吸気方向の流れは検出しない。吸気期間中に流れが検出された場合は、弁は意に反して漏
れている可能性がある。吐息方向の流れが検出されない場合（弁領域が無気肺状態になっ
ていない場合）、弁は意に反して詰まっている可能性がある。
【００８５】
　前述の発明は、理解を明瞭にするために例示と具体例で幾分詳細に説明されているが、
多様な代替例、修正例、および、均等物を採用することができるのは明瞭であり、先の説
明は添付の特許請求の範囲の各請求項によって限定される本発明の範囲を制限するもの解
釈されるべきではない。
【図面の簡単な説明】
【００８６】
【図１Ａ】患者の右肺の右上肺葉を標的とした気管支内容量低下術（EVR）の一例を例示
した図である。
【図１Ｂ】患者の右肺の右上肺葉を標的とした気管支内容量低下術（EVR）の上記例を例
示した図である。
【図１Ｃ】患者の右肺の右上肺葉を標的とした気管支内容量低下術（EVR）の上記例を例
示した図である。
【図２Ａ】右肺の具体的な側副路を例示した該略図である。
【図２Ｂ】右肺の上記具体的な側副路を例示した該略図である。
【図３Ａ】標的肺小室に一定の正の空気圧を供給する方法を例示した該略図である。
【図３Ｂ】標的肺小室に一定の正の空気圧を供給する上記方法を例示した該略図である。
【図３Ｃ】標的肺小室に一定の正の空気圧を供給する上記方法を例示した該略図である。
【図４Ａ－Ｂ】標的肺小室の給気気管支にカテーテルを進入させる、観血を最小限に抑え
た方法の実施形態を例示した図である。
【図４Ｃ－Ｄ】標的肺小室の給気気管支にカテーテルを進入させる、観血を最小限に抑え
た方法の上記実施形態を例示した図である。
【図５Ａ－Ｂ】カテーテルが蓄積装置と接続されている実施形態を例示した図である。
【図５Ｃ－Ｄ】カテーテルが蓄積装置と接続されている上記実施形態を例示した図である
。
【図６】カテーテルが蓄積装置と接続されている上記実施形態を例示した図である。
【図７Ａ】標的肺小室の簡略化された側副システムを描いた図である。
【図７Ｂ】標的肺小室の簡略化された側副システムを描いた図である。
【図８Ａ－Ｂ－Ｃ】図７Ａおよび図７Ｂのシステムから得られた測定値を例示したグラフ
である。
【図９Ａ－Ｂ－Ｃ】図７Ａおよび図７Ｂのシステムを表している回路モデルを例示した図
である。
【図１０Ａ－Ｂ】図７Ａおよび図７Ｂのシステムから得られる測定値を例示した図である
。
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【図１１Ａ－Ｂ】図７Ａおよび図７Ｂと図９Ａおよび図９Ｂに例示されている側副システ
ムの算定モデルから生成されたグラフによる比較例を例示した図である。
【図１１Ｃ－Ｄ】図７Ａおよび図７Ｂと図９Ａおよび図９Ｂに例示されている側副システ
ムの算定モデルから生成されたグラフによる比較例を例示した図である。
【図１２Ａ】側副換気の程度を定量化する方法を生むために利用された２小室モデルを例
示した図である。
【図１２Ｂ】電気回路アナログモデルを例示した図である。
【図１２Ｃ－Ｄ－Ｅ】標的肺小室および残余の肺葉における、結果として生じる容量、圧
力、および、気体濃度の経時変化を例示した図である。
【図１３Ａ－Ｂ－Ｃ】呼吸作用の程度に基づく測定変数の変化を例示した図である。
【図１４Ａ】呼吸作用の頻度に基づく測定変数の変化を例示した図である。
【図１４Ｂ】呼吸作用の頻度に基づく測定変数の変化を例示した図である。
【図１５】側副換気の検出を支援するために継続的な正の気道圧を利用することを例示し
た図である。
【図１６Ａ】側副換気の検出を支援するために継続的な正の気道圧を利用することを例示
した図である。
【図１６Ｂ】側副換気の検出を支援するために継続的な正の気道圧を利用することを例示
した図である。
【図１７】１呼吸式技術を例示した図である。
【図１８Ａ】具体的な流量測定曲線を例示した図である。
【図１８Ｂ】具体的な体積測定曲線を例示した図である。
【図１８Ｃ】具体的な圧力測定曲線を例示した図である。
【図１９】カテーテルにより測定された流量を例示しており、吸気対吐息の波形特性の差
異で側副換気が存在しているか否かを容易に判定することができるようにしたのを示した
図である。
【図２０Ａ】気管支鏡を備えている隔離カテーテルの実施形態を例示した図である。
【図２０Ｂ】気管支鏡を備えている隔離カテーテルの実施形態を例示した図である。
【図２１Ａ】塞栓ステントにより側副換気試験を実施したのを例示した図である。
【図２１Ｂ】塞栓ステントにより側副換気試験を実施したのを例示した図である。
【図２１Ｃ】塞栓ステントにより側副換気試験を実施したのを例示した図である。
【図２２Ａ】二酸化炭素を利用して側副流の存在を示すようにしたものを例示した図であ
る。
【図２２Ｂ－Ｃ】二酸化炭素を利用して側副流の存在を示すようにしたものを例示した図
である。
【図２３Ａ】追跡ガスを利用して側副流の存在を示すようにしたのを例示した図である。
【図２３Ｂ－Ｃ】追跡ガスを利用して側副流の存在を示すようにしたのを例示した図であ
る。
【図２４Ａ】酸素を利用して側副流の存在を示すようにしたのを例示した図である。
【図２４Ｂ－Ｃ】酸素を利用して側副流の存在を示すようにしたのを例示した図である。
【図２５Ａ】隔離カテーテルの封鎖試験をする方法およびその装置を例示した図である。
【図２５Ｂ】隔離カテーテルの封鎖試験をする方法およびその装置を例示した図である。
【図２５Ｃ】隔離カテーテルの封鎖試験をする方法およびその装置を例示した図である。
【図２６】１個以上の肺気道の側副換気を測定するための、本発明のシステムの実施形態
を例示した図である。
【図２７】側副換気測定と精細調査を指示するスクリーンの実施形態を例示した図である
。
【図２８】患者を治療する方法の実施形態を例示した図である。
【図２９】気管支内容量低下術（EVR）の前に側副換気を低減する具体的な反復過程を例
示した図である。
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