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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）を用いて組織体積を治療するためのシステムであって
、
　組織体積内の治療部位にＨＩＦＵ治療信号を送達するように構成された移動可能な変換
器焦点域を有するハンドヘルドまたはハンドガイドＨＩＦＵアプリケータと、
　組織体積の周縁の周囲にＨＩＦＵ治療信号を印加するため、およびＨＩＦＵ変換器の前
記焦点域の位置を制御するためのパターンを決定して、前記パターンでＨＩＦＵエネルギ
ーを印加するようにプログラムされたプロセッサと
　を含み、
　ＨＩＦＵエネルギーが印加される前記パターンは、組織体積の周縁の周囲に創出された
いくつかの基本的な治療体積からなり、
　各基本的な治療体積は、ＨＩＦＵエネルギーを基本的な治療体積の周囲に印加すること
で創出され、
　治療される組織体積の内部は、基本的な治療体積の周囲の外側に位置する
　ことを特徴とするシステム。
【請求項２】
　請求項１に記載のシステムであって、各基本的な治療体積は、治療エネルギーが、該基
本的な治療体積の周縁に繰り返し印加されるときに、基本的な治療体積の内部領域が、間
接加熱によって処理されるように選択されたサイズを有することを特徴とするシステム。
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【請求項３】
　請求項１に記載のシステムであって、前記プロセッサは、組織体積の内部にいくつかの
基本的な治療体積を創出するようなパターンに、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の位置を制御す
るようにプログラムされることを特徴とするシステム。
【請求項４】
　請求項１に記載のシステムであって、前記ＨＩＦＵ治療信号は、前記ＨＩＦＵ治療信号
の基本周波数での出力のかなりの部分を前記治療部位での基本周波数の高調波での出力に
変換するのに十分な出力で送信されることを特徴とするシステム。
【請求項５】
　請求項４に記載のシステムであって、前記プロセッサは、異なる出力レベルで送信され
たいくつかの試験信号に基づいて、前記ＨＩＦＵ治療信号の基本周波数での出力のかなり
の部分が前記治療部位での基本周波数の高調波での出力に変換されるように、前記ＨＩＦ
Ｕ治療信号に関する出力レベルを決定するようにプログラムされることを特徴とするシス
テム。
【請求項６】
　請求項１に記載のシステムであって、前記基本的な治療体積は、円筒形であり、前記焦
点域の長さに略等しい直径を有することを特徴とするシステム。
【請求項７】
　請求項１に記載のシステムであって、前記プロセッサは、前記焦点域を移動させるため
に、前記ＨＩＦＵ変換器の位置を調節する、機械的連結を制御するようにプログラムされ
ることを特徴とするシステム。
【請求項８】
　請求項１に記載のシステムであって、前記プロセッサは、前記焦点域を移動させるため
に、電子ビーム操縦器を制御するようにプログラムされることを特徴とするシステム。
【請求項９】
　請求項１に記載のシステムであって、前記プロセッサは、治療すべき組織体積の境界を
自動的に検出するようにプログラムされることを特徴とするシステム。
【請求項１０】
　請求項１に記載のシステムであって、前記プロセッサは、治療すべき組織体積の境界を
示唆するユーザからの入力を受信するようにプログラムされることを特徴とするシステム
。
【請求項１１】
　高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）を用いて組織体積を熱的に壊死させるためのシステム
であって、
　基本周波数を有するＨＩＦＵ治療信号を組織体積内の治療部位に送達するように構成さ
れた移動可能な変換器焦点域を有するハンドヘルドまたはハンドガイドＨＩＦＵアプリケ
ータと、
　前記ＨＩＦＵ治療信号の基本周波数での出力のかなりの部分を前記治療部位での基本周
波数の高調波での出力に変換するのに十分な出力で前記ＨＩＦＵ治療信号を生成するよう
に、ＨＩＦＵ変換器に駆動信号を供給するように構成された送信制御装置と、
　温度フィードバックを用いずに、１つ以上の基本的な治療体積を創出するために、組織
体積内に前記ＨＩＦＵ変換器の焦点域を位置決めするように構成された位置制御装置と
　を備え、
　ＨＩＦＵ変換器の焦点域の位置決めは基本的な治療体積を創出し、これはＨＩＦＵエネ
ルギーを基本的な治療体積の周囲に印加することによりなされ、
　基本的な治療体積は治療部位の周縁の周囲に創出され、治療部位の内部は基本的な治療
体積の外側に位置する
　ことを特徴とするシステム。
【請求項１２】
　請求項１１に記載のシステムであって、各基本的な治療体積は、前記焦点域の長さに実
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質的に等しい直径を有する円筒形であることを特徴とするシステム。
【請求項１３】
　請求項１１に記載のシステムであって、前記ＨＩＦＵ治療信号の前記出力は、前記ＨＩ
ＦＵ治療信号が前記治療部位で衝撃の開始に達する、または超えるように選択されること
を特徴とするシステム。
【請求項１４】
　高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）を用いて治療部位で組織を熱的に壊死させるためのシ
ステムであって、
　基本周波数を有するＨＩＦＵ治療信号を前記治療部位での組織に送達するように構成さ
れた移動可能な変換器焦点域を有するＨＩＦＵ変換器と、
　前記変換器が、前記ＨＩＦＵ治療信号の基本周波数での出力のかなりの部分を前記治療
部位での基本周波数の高調波での出力に変換するのに十分な出力で前記ＨＩＦＵ治療信号
を生成するように、前記ＨＩＦＵ変換器に駆動信号を供給するように構成された送信制御
装置と、
　気泡の存在時に、基本的な治療体積を創出するために、前記組織内に前記ＨＩＦＵ変換
器の焦点域を位置決めするように構成された位置制御装置と
　を備え、
　ＨＩＦＵ変換器の焦点域の位置決めは基本的な治療体積を創出し、これはＨＩＦＵエネ
ルギーを基本的な治療体積の周囲に印加することによりなされ、
　基本的な治療体積は治療部位の周縁の周囲に創出され、治療部位の内部は基本的な治療
体積の外側に位置する
　ことを特徴とするシステム。
【請求項１５】
　組織体積を治療するためのシステムであって、
　組織体積内の治療部位にＨＩＦＵ治療信号を送達するように構成された移動可能な変換
器焦点域を有するハンドヘルドまたはハンドガイドＨＩＦＵアプリケータと、
　組織体積にＨＩＦＵを印加するパターンを決定するようにプログラムされたプロセッサ
と、
　直径５ｃｍまでの組織体積を１０分以内に効果的に治療し、治療部位の組織を壊死させ
ることができるように、前記決定されたパターンでＨＩＦＵエネルギーを印加するために
、ＨＩＦＵ変換器の前記焦点域の位置を選択的に制御する位置制御装置と
　を備え、
　位置制御装置はＨＩＦＵ変換器の前記焦点域を組織体積内に位置決めして治療部位の周
縁の周囲に基本的な治療体積を創出し、治療部位の内部は基本的な治療体積の外側に位置
し、
　ＨＩＦＵ変換器の前記焦点域の位置決めは基本的な治療体積を創出し、これは基本的な
治療体積の周囲にＨＩＦＵエネルギーを印加することによりなされる
　ことを特徴とするシステム。
【請求項１６】
　請求項１に記載のシステムであって、
　前記プロセッサは、前記ＨＩＦＵ治療信号の印加出力レベルと、前記焦点域における基
本周波数又は前記基本周波数の１つ以上の高調波の出力レベルとの対応を示し、メモリに
記憶された既定データに基づいて、前記ＨＩＦＵ治療信号の出力レベルを決定するように
プログラムされ、
　前記プロセッサは、前記既定データに基づいて、前記ＨＩＦＵ治療信号の基本周波数で
の出力の一部が、前記治療部位における基本周波数の高調波での出力に変換されるように
、前記ＨＩＦＵ治療信号の出力レベルを選択する、
　ことを特徴とするシステム。
【請求項１７】
　請求項１６に記載のシステムであって、前記既定データは、異なる出力レベルで送信さ
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れる複数の試験信号に基づいて決定されることを特徴とするシステム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本明細書に開示される技術は、体内組織の治療のための方法および装置に関し、特に、
高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）による体内組織の治療に関する。
【背景技術】
【０００２】
　本願は、米国特許法第１１９条（ｅ）の下で２００８年１０月３日出願の米国仮特許第
６１／１０２，８０４号の利益を主張する２００９年１０月５日出願の米国特許出願第１
２／５７３，８４０号の一部継続出願である、２０１０年４月２日出願の米国特許出願第
１２／７５３，８１３号に対する優先権を主張するものである。上記の出願は、それらの
全体を本願に引用して援用する。
【０００３】
　体内組織の治療のために現在使用されている、多数の技術が存在する。例えば、内部癌
性および非癌性腫瘍は、外科手術、放射線、および化学療法等、種々の技術によって治療
可能である。これらの技術はそれぞれ、利点および不利点をもたらす。体内組織を治療す
るための有望な非侵襲的技術の１つは、高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）である。ＨＩＦ
Ｕの場合、高密度超音波エネルギーが、所望の治療体積に集束される。エネルギーは、熱
的および機械的機構の両方を介して、組織破壊をもたらす。
【０００４】
　ＨＩＦＵを使用して、体内組織を治療する欠点の１つは、所与の組織の体積を治療する
ために必要とされる時間である。現在提案されているＨＩＦＵ手技は、単一腫瘍を治療す
るために、最大３時間かかる場合があり、これは、医師および患者の両方による、これら
の手技の容認の低さにつながっている。加えて、大量の組織を完全に切除するために必要
とされるエネルギー量は、切除体積から相当の熱伝導をもたらし、周囲の健康な組織への
熱損傷の危険性を高める可能性がある。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００５】
【特許文献１】米国特許第７４７０２４１号明細書
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　これらの問題を考慮して、治療時間を短縮する一方、安全性、有効性および使いやすさ
を改善し、必要とされる総エネルギー付与を低減させるように、体内組織を治療する方法
の必要性が存在する。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　上述の問題に対処するために、本明細書に開示される技術は、医師の診療所で使用する
のに十分に小型の、子宮筋腫または他の組織を治療するためのシステムに関する。このシ
ステムは、高密度焦点式超音波（ＨＩＦＵ）を含み得るエネルギー源からのエネルギーに
よって組織を治療する。また、そのようなエネルギー源は、高周波、放射線、マイクロ波
、凍結療法、レーザ等を含み得る。しかしながら、好ましい実施形態は、穿刺または切開
の必要なく、身体組織内部深くに非侵襲的に集束されるその独特な能力のため、ＨＩＦＵ
である。
【０００８】
　一実施形態では、所望の標的組織の体積は、いくつかの隣接する基本的な治療体積を切
除し、全標的組織の体積を治療するために使用される、「構築ブロック」を形成すること
によって、ＨＩＦＵによって治療される。各基本的な治療体積は、焦点域自体より大きい
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が、所望の治療体積全体より小さい副体積を切除するように、ＨＩＦＵ変換器の焦点域を
方向付けることによって、創出される。各基本的な治療体積は、治療エネルギーが印加さ
れるのに伴って、基本的な治療体積の周縁にわたって、ＨＩＦＵ変換器の焦点域を繰り返
し方向付けることによって、創出される。ＨＩＦＵ変換器からの治療信号は、気泡が存在
する場合でさえ、温度データまたはフィードバック制御を使用せずに組織に印加すること
ができ、したがって治療時間が大幅に短縮される。
【０００９】
　一実施形態では、機械的または電子的操縦装置は、周縁によって包含される組織が、切
除されるまで、基本的な治療体積の周縁の周囲に、ＨＩＦＵビームの焦点域を方向付ける
。一実施形態では、基本的な治療体積の中心領域は、周縁が切除されるのに伴って、直接
切除されないが、熱伝導によって治療される。
【００１０】
　一実施形態では、開示される技術は、治療エネルギーを焦点域に送達するように構成さ
れる、ＨＩＦＵ変換器と、治療エネルギーが印加されるのに伴って、基本的な治療体積の
周縁にわたって、焦点域を繰り返し配置するためのコンピュータ制御ビーム操縦器と、を
含む。
【００１１】
　一実施形態では、基本的な治療体積のパターンは、治療体積を囲繞する、切除される組
織のシェル（卵を囲繞する卵の殻の幾何学形状に類似）を形成するように創出される。本
種類のシェル切除を使用して、所望の組織体積を治療することは、ＨＩＦＵ療法において
、２つの有用性を有する。（１）一実施形態では、切除用シェルは、治療内部の体積への
血液の供給を遮断し、シェル内に位置する他の未治療組織を原位置で虚血的に壊死させる
。このように、外側境界のみ、ＨＩＦＵによって直接治療されるが、体積の中心への虚血
性損傷は、経時的に体積全体の破壊をもたらす。（２）別の実施形態では、シェルパター
ンを備える基本的な治療体積は、外側境界のみ、ＨＩＦＵエネルギーによって直接切除さ
れるが、内部の体積に向かう熱伝導が、内側組織の即時熱破壊をもたらすように置かれる
。シェル切除によって提供されるこれらの有用性は両方とも、ＨＩＦＵエネルギーによっ
て直接切除される体積より大きい、有効組織治療体積をもたらすため、ＨＩＦＵ療法の効
率性を大幅に改善する役割を果たす。これらのシェル切除利点の一方または両方を利用す
ることは、所与のＨＩＦＵ手技によって達成される処理量を増加させる。
【００１２】
　別の実施形態では、いくつかの基本的な治療体積は、標的治療体積を充填する、または
部分的に充填するように創出される。本技術の場合、外側境界のみが切除される場合より
も大きな割合の治療体積内の組織が、切除エネルギーに曝露されることによって、直接壊
死される。
【００１３】
　別の実施形態では、ＨＩＦＵ治療デバイスは、組織体積を囲繞または被包する進路を移
動するように、ＨＩＦＵ変換器の焦点域を方向付ける。ＨＩＦＵ変換器の焦点域が移動さ
れるパターンは、組織体積を囲繞または被包するように積層される、可変直径の一連の切
除される組織環状体の創出をもたらす。さらに別の実施形態では、焦点域は、切除される
組織の螺旋シェルを創出し、治療体積を被包するように移動される。
【００１４】
　治療時間および必要とされるユーザ技能を最小限にするために、一実施形態は、コンピ
ュータ制御機構を採用し、ユーザが、単に、アプリケータを定常状態に保持する間、所望
の基本的な治療体積および／または幾何学的シェルを創出するように、自動的に、ＨＩＦ
Ｕ焦点域を移動させ、ＨＩＦＵエネルギーを印加する。
【００１５】
　本発明の開示は、発明を実施するための形態にさらに後述される簡素形態として、一連
の概念を紹介するように提供される。本発明の開示は、請求される主題の重要となる特徴
を識別することを意図する、または請求される主題の範囲を決定する補助として使用され
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ることを意図するものではない。
【図面の簡単な説明】
【００１６】
　本技術の上述の態様および付帯利点の多くは、付随の図面に関連してなされる場合、以
下の発明を実施するための形態を参照することによって、より容易に理解されるであろう
。
【図１Ａ】図１Ａは、開示される技術の一実施形態に従う、切除用シェルによって囲繞さ
れる内部組織体積を示す。
【図１Ｂ】図１Ｂは、切除用シェルの内側および外側の組織の詳細図である。
【図２】図２は、治療される子宮筋腫腫瘍の超音波画像を例示する。
【図３Ａ】図３Ａは、開示される技術のある実施形態に従って創出される、円筒形基本的
な治療体積を例示する。
【図３Ｂ】図３Ｂは、開示される技術のある実施形態に従って創出される、円筒形基本的
な治療体積を例示する。
【図３Ｃ】図３Ｃは、安全および治療範囲と印加されるＨＩＦＵ信号の出力との間の関係
を例示する。
【図３Ｄ】図３Ｄは、開示される技術の一実施形態に従って創出される、基本的な治療体
積の側面および上面図、ならびに本実施形態によって生成される、完全充填切除体積を例
示する。
【図３Ｅ】図３Ｅは、開示される技術の別の実施形態に従って創出される、より小さい基
本的な治療体積の側面および上面図、ならびに本実施形態によって生成される、完全充填
切除体積を例示する。
【図３Ｆ】図３Ｆは、開示される技術の別の実施形態に従って創出される、より大きい基
本的な治療体積の側面および上面図、ならびに本実施形態によって生成される、部分充填
切除体積を例示する。
【図３Ｇ】図３Ｇは、組織体積に沿ったＨＩＦＵ焦点の単回通過において、エネルギーの
印加によって創出される、治療される組織の不均一断面を例示する。
【図３Ｈ】図３Ｈは、組織体積に沿ったＨＩＦＵ焦点の複数回通過において、エネルギー
の印加によって創出される、治療される組織のより均一な断面を例示する。
【図３Ｉ】図３Ｉは、所望の総治療体積の周縁の一部にわたって、焦点域を前後に方向付
けることによって、弧または区画基本的な治療体積を創出するステップを例示する。
【図３Ｊ】図３Ｊは、開示される技術のある実施形態に従って、いくつかの基本的な治療
体積から、組織体積の周囲に切除用シェルを創出するための技術を例示する。
【図３Ｋ】図３Ｋは、開示される技術のある実施形態に従って、いくつかの基本的な治療
体積から、組織体積の周囲に切除用シェルを創出するための技術を例示する。
【図４Ａ】図４Ａは、開示される技術の別の実施形態に従って、組織体積の周囲に切除用
シェルを創出するための第２の技術を例示する。
【図４Ｂ】図４Ｂは、開示される技術の別の実施形態に従って、組織体積の周囲に切除用
シェルを創出するための第２の技術を例示する。
【図４Ｃ】図４Ｃは、開示される技術の別の実施形態に従って、組織体積の周囲に切除用
シェルを創出するための第３の技術を例示する。
【図４Ｄ】図４Ｄは、月経過多をさらに軽減するように、隣接する子宮内膜の少なくとも
一部に重複する、子宮筋腫の周囲に切除用シェルを創出するための技術を例示する。
【図５】図５は、開示される技術の一実施形態に従う、ＨＩＦＵ治療デバイスを例示する
。
【図６】図６は、開示される技術の一実施形態に従う、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の位置お
よび配向を変更するための一機構を例示する。
【図６Ａ】図６Ａは、焦点域の角度配向が、図６に示される機構に伴って、どのように変
化されるかを例示する。
【図６Ｂ】図６Ｂは、焦点域の角度配向が、図６に示される機構に伴って、どのように変
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化されるかを例示する。
【図６Ｃ】図６Ｃは、焦点域の深度および位置を変化させるための別の機構を例示する。
【図６Ｄ】図６Ｄは、焦点域の深度および位置を変化させるための別の機構を例示する。
【図７】図７は、開示される技術のある実施形態に従う、ＨＩＦＵによって、組織を治療
するためのシステムを例示する。
【図８Ａ】図８Ａは、２つの異なるＨＩＦＵ信号波形を例示する。
【図８Ｂ】図８Ｂは、２つの異なるＨＩＦＵ信号波形を例示する。
【図９】図９は、治療波形でのいくつかの調節可能なパラメータを例示する。
【図１０】図１０は、開示される技術の別の態様に従って計算された、維持されている基
本調波エネルギー（ＦＥＲ）の曲線を例示する。
【図１１】図１１は、開示される技術の別の態様に従って計算された、印加される出力の
変化に対する、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の周囲の組織におけるＨＩＦＵ信号の推定される
減衰の曲線を例示する。
【図１２】図１２は、開示される技術の別の態様に従って計算された、焦点域に送達され
る総出力、ＨＩＦＵ治療信号の基本周波数で維持されている出力、および高調波に変換さ
れた出力を示す１組の曲線を例示する。
【図１３】図１３は、開示される技術の一実施形態に従って、治療信号の基本周波数での
出力のどれほどが基本周波数の高調波での出力に変換されるかを計算する方法の流れ図で
ある。
【図１４】図１４は、入射出力の変化に対する、ＨＩＦＵ送信機の焦点域でのＨＩＦＵ信
号の減衰を推定する方法の流れ図である。
【発明を実施するための形態】
【００１７】
　上述のように、本明細書に開示される技術は、子宮筋腫、良性または悪性腫瘍等の体内
組織を治療する方法に関する。以下の説明は、子宮筋腫を治療する技術の使用を対象とす
るが、本技術を使用して、ある体積の任意の体内組織を治療可能であることは、当業者に
よって理解されるであろう。一実施形態では、所望の治療体積は、組織内の１つ以上の基
本的な治療体積のパターンを創出することによって、治療される。本明細書に開示される
技術は、これらの基本的な治療体積のためのいくつかの可能性として考えられる幾何学形
状を説明するが、各種類の基礎体積は、処方されるように、基礎体積の周囲またはそれに
沿った焦点域の制御運動によって、ＨＩＦＵ焦点域の体積より大きい、切除される組織の
体積から成るという共通特徴を共有する。本明細書に参照される音響焦点域は、一般に、
その空間最大値から測定されるような、－６ｄＢの音響波形の音圧分布によって包含され
る体積として画定される。当業者は、この－６ｄＢの音圧分布の寸法がまた、半値全幅ま
たはＦＷＨＭ寸法とも称されることを認識するであろう。本明細書に説明される実施形態
に実装されるような典型的焦点域は、ビーム軸に沿って、長さ約１０ｍｍと、ビーム軸に
垂直に幅２ｍｍのＦＷＨＭ寸法を有する卵形形状である。
【００１８】
　開示される技術のある実施形態に従う治療される所望の組織の体積は、外側境界のみを
直接切除する間、完全または部分的に、組織体積を囲繞するシェル状パターンに、組織を
切除するエネルギーに曝露される。次いで、シェルによって包含される組織は、体内に残
留し、直接切除以外の影響によって、原位置で壊死する。原位置での壊死をもたらすこれ
らの他の影響は、以下のいくつかの組合せを含んでもよい。
１．囲繞血液供給からの封入された領域の部分的または完全隔離から生じる、虚血性壊死
、
２．切除用シェルの創出の際に発生する内部熱伝導から生じる、間接的熱壊死、および／
または、
３．正常治癒プロセスによる、二次的損傷（炎症、アポトーシス等）。
続いて、治療体積の切除用シェル内に位置する壊死組織は、正常身体機構によって、再吸
収および／または治癒される。
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【００１９】
　図１Ａは、子宮筋腫２０等の治療される組織体積を例示する。子宮筋腫は、不規則形状
であり得るが、多くの場合、概して、球形または楕円形状である。子宮筋腫２０は、子宮
筋腫２０に血液を供給する、１つ以上の血管２２を含む。子宮筋腫２０を治療するために
、３次元の切除用シェル３０が、血液を供給する血管２２からシェル内の子宮筋腫組織を
隔離し、血液を子宮筋腫２０から抜くように、子宮筋腫２０の周縁内に形成される。切除
用シェル３０による、内部組織のその血液供給からの遮断によって、本内部組織は、体内
に残され、虚血的に壊死され、最終的に、数日／数週間にわたって、正常身体治癒機構を
介して、吸収または治癒され得る。
【００２０】
　一実施形態では、切除用シェル３０は、直接組織壊死をもたらすように、十分な時間の
間、または十分な出力において、シェル内に位置する組織をＨＩＦＵエネルギーに曝露す
ることによって、創出される。本説明を通じて、印加されるＨＩＦＵ出力およびエネルギ
ーという概念は、組織に送信されるＨＩＦＵ信号の振幅または「強度」を一般に述べるた
めに使用されることに留意すべきである。この意味合いで、用語「ＨＩＦＵ出力」と「Ｈ
ＩＦＵエネルギー」は、使用される文脈によってこれらの特定の量の一方または他方が示
唆されている場合を除いて、一般に交換可能に使用することができる。これは、その血液
供給からの遮断の結果、または上述の他の影響の結果、シェル内の組織に生じる、二次的
虚血性壊死と区別されるべきである。シェルを創出するために切除される組織の体積は、
治療される組織の体積全体より小さいため、組織の結合質量（すなわち、シェルと封入さ
れる体積）を治療するために必要とされる時間は、体積全体が、直接切除されるべき場合
に必要とされるであろう時間未満に短縮される。本明細書で使用されるように、用語「切
除」とは、エネルギー源への組織の曝露によって発生する、即時熱および／または機械的
影響から生じる、組織の直接壊死を指す。また、本明細書で使用されるように、用語「シ
ェル」とは、表面を横断する血流を減少または排除する、その切除される表面を指す。本
表面の幾何学形状は、全体的に体積を封入するようなもの（例えば、球形）、または部分
的にのみ体積を封入するような非閉鎖（例えば、凹面円盤）であってもよい。用語「封入
」とは、そのような表面の創出を指す。
【００２１】
　図１Ａでは、シェル３０は、子宮筋腫２０の体積内に全体的に嵌入するように示される
。しかしながら、シェルのサイズは、その内側非切除領域が、子宮筋腫２０全体を封入す
るように、変更されてもよい。代替として、子宮筋腫２０は、その中に創出される複数の
シェルを有してもよい。
【００２２】
　別の実施形態では、１つ以上の部分的シェルが、創出され、全体的に組織部位を封入し
ないが、それらの部分的シェルを横断するその内部へ、またはそこからの血流を減少ある
いは排除する。これは、組織体積の少なくとも一部の壊死につながる。
【００２３】
　図１Ｂは、子宮筋腫２０の内部と、それを囲繞する切除用シェル３０の拡大図を例示す
る。上述のように、子宮筋腫２０は、外部血液供給から遮断された組織によって、虚血的
に壊死するであろう、切除用シェル３０内の内部領域２５を含む（例えば、炎症、アポト
ーシス等、治癒と関連付けられた他の二次的損傷経路機構を介したいくつかの寄与を有す
る）。切除用シェル３０を形成する組織は、ＨＩＦＵビームの焦点域への曝露の熱および
／または機械的影響を介して、直接壊死される。また、切除用シェル３０外部のいくつか
の子宮筋腫組織３５は、部分的または完全に、熱壊死（切除用シェル３０から伝導される
熱による）および／または二次的損傷経路機構（虚血、炎症、アポトーシス等）を介して
、破壊され得る。
【００２４】
　図２は、超音波撮像変換器および他の超音波撮像構成要素によって生成される、子宮筋
腫２０の２次元画像を例示する。以下にさらに詳述されるように、一実施形態では、撮像
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変換器およびＨＩＦＵ変換器は、単一ユニットとして組み合わせられる。一実施形態では
、超音波撮像変換器、超音波画像プロセッサ、およびディスプレイ（すべて図示せず）を
使用して、医師のために、子宮筋腫２０の画像を生成する。ディスプレイは、子宮筋腫２
０の画像上に、ユーザが、組織体積にＨＩＦＵ変換器の照準を合わせることが可能なよう
に、ＨＩＦＵ変換器の焦点域に対する参照点を示す、照準線または他のマーカ３８を含ん
でもよい。医師は、例えば、所望の治療体積の境界または創出される切除用シェルの境界
（同一であってもよい）を指定するために、照準線３８の周囲の中心に置かれる、円形マ
ーカリング４０の半径を調節することによって、ディスプレイと相互作用可能である。マ
ーカリング４０のサイズによって画定される境界から、汎用または特殊用途コンピュータ
（図示せず）等の処理システムは、子宮筋腫２０を封入するように創出されるべき、切除
用シェルのサイズを算出する。いくつかの実施形態では、マーカリング４０は、医師が、
３次元切除用シェルの形状を画定可能なようにするために、例えば、マーカリング４０の
辺を伸縮することによって、楕円または円錐等、円形以外の形状を形成するように調節可
能であってもよい。一実施形態では、マーカリング４０のサイズは、医師によって、手動
で調節される。別の実施形態では、画像処理技術を使用して、治療される組織の境界の予
測に基づいて、マーカリングを自動的に定寸してもよい。境界は、所望に応じて、医師に
よって、さらに調節されてもよい。いくつかの実施形態では、境界は、組織の３次元画像
上で調節されてもよい。別の実施形態では、画像処理アルゴリズムが、治療するための構
造の縁部を自動的に検出（例えば境界検出）することができる。この場合、医師は、構造
の内部に１点または多数の点（照準線）を配置することによって、治療するための構造を
位置特定することができる。次に、画像処理アルゴリズムは、（ｉ）超音波画像内でのコ
ントラスト（例えばスペックル輝度）の局所変化を識別する、または（ｉｉ）スペックル
標的からの後方散乱に対して、鏡面反射性の後方散乱の領域を識別することによって、構
造の境界を探し出す。当業者には理解されるように、境界を識別するための他の技法も可
能である。境界が手動で、半自動で、または自動で識別されると、自動治療計画アルゴリ
ズムを使用して、完全に切除されたシェルを生成するのに必要とされる基本的な治療体積
の数および位置を決定することができる。医師は、ＨＩＦＵの送達前に、超音波画像上で
治療の手順をたどり、必要な調節を行うことができる。創出されるシェルのサイズが決定
および／または手順決定されると、ＨＩＦＵ治療システムを有する、コンピュータは、組
織を切除し、シェルを創出するように、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の位置の制御を開始する
。
【００２５】
　別の実施形態では、標的体積が、利用可能な超音波画像よりも大きいことがある。起こ
り得る別の可能性は、療法ビームの移動範囲が、標的全体を治療するのを可能にしないこ
とである。最初の場合には、アプリケータを手動で移動させることによって、複数の超音
波２Ｄ画像または３Ｄ画像を継ぎ合わせて、標的の全範囲を視覚化することができる。こ
の画像データは、将来の参照のために記憶することができる。次に、アルゴリズムは、継
ぎ合わされた画像上で、自動的に治療を計画し、治療を始めるべき場所を推奨することが
できる。また、継ぎ合わされた画像データから、医師が治療を計画することもできる。治
療が計画された後、医師は、変換器を一領域に移動させることができ、これにより、療法
変換器が、標的内に初期の基本的な治療体積を創出することができるようにする。空間画
像相関技法を使用して、医師が標的に対してアプリケータを適切に配置するのを補助する
ことができる。この場合、現在の超音波画像が、治療前の調査中に既に獲得されて記憶さ
れている画像と比較される。また、デバイス位置センサ（例えば磁気センサ）を使用して
、アプリケータの配置を補助することもできる。また、精度をさらに良くするために、デ
バイス位置センサを画像相関技法と組み合わせることもできる。デバイスが、現在のアプ
リケータ位置で基本的な治療体積を生成することができるその能力をすべて使い切った後
、アプリケータを手動で移動させることができ、それにより、画像相関技法および／また
は位置センサを使用して医師が次の治療部位に対してアプリケータを配置するのを補助す
る。このプロセスを続けることにより、標的の全範囲を治療することができる。上記の第
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２の場合には、標的全体を視覚化するために画像を獲得するためにアプリケータを手動で
移動させる必要はない。標的全体を見るためのデータセットを、１つのアプリケータ位置
で獲得することができる。しかしながら、アプリケータは、アプリケータ内部の療法デバ
イスの移動制限により、前述したように移動させなければならない。
【００２６】
　図３Ａおよび３Ｂは、全所望治療体積を構築するために使用される、円筒形基本的な治
療体積８０の一例示的構成を例示する。基本的な治療体積８０は、基本的な治療体積の周
縁の周囲に、ＨＩＦＵビーム８３の焦点域８１を方向付けることによって、創出される。
焦点域８１は、基本的な治療体積８０の周縁が、十分に切除されるまで、ＨＩＦＵ送信機
が、ＨＩＦＵパルスを継続的に送信する間、１回以上、基本的な治療体積の周縁の周囲を
継続的に移動可能である。代替として、焦点域８１は、周縁の離散位置へと移動し、ＨＩ
ＦＵビーム８３が、基本的な治療体積の周縁の周囲の異なる位置を完全に切除するように
、断続的にパルス送信可能である。
【００２７】
　図３Ｂに示されるように、基本的な治療体積８０は、ＨＩＦＵビーム８３の焦点域８１
に、直接曝露されない、または最小限に曝露される、中心面積７９を有する。本中心面積
７９は、基本的な治療体積の周縁が切除されるのに伴って創出される熱伝導によって、間
接的に壊死される。一特定の好ましい実施形態では、基本的な治療体積８０は、約１１ｍ
ｍの直径および約１０ｍｍの高さを有し、それによって、約１ｃｃの体積を生成する。し
たがって、本特定の好ましい実施形態では、基本的な治療体積の体積は、焦点域の体積の
約４０倍大きい。基本的な治療体積の周縁の切除による熱は、中心面積７９を治療するた
めに、矢印６７によって示されるように、内側に伝導される。基本的な治療体積の外部で
は、熱は、矢印６９によって示されるように、外側に消散される。
【００２８】
　図３Ａおよび３Ｂに示される基本的な治療体積８０は円筒形状であるが、ＨＩＦＵビー
ム８３の操縦能力に応じて、球形や立方形等、他の形状の基本的な治療体積を創出するこ
ともできることを理解されたい。
【００２９】
　図３Ｃは、ＨＩＦＵ治療計画の得られた治療範囲および安全域上に印加されるＨＩＦＵ
出力レベルの影響を概念化する。本明細書に開示される技術の影響を組み合わせない従来
の技術の場合、治療計画が有効かつ安全である、音響出力レベルの範囲は、範囲「ａ」に
よって示されるように、比較的に狭くなり得る。すなわち、狭小領域「ａ」外となるＨＩ
ＦＵ出力へのわずかな変化は、治療を非有効または可能性として非安全にする。しかしな
がら、（１）基本的な治療体積を生成するための焦点走査、（２）基礎体積内の内部熱伝
導、および（３）中程度に低い基本周波数による高度に非線形な音響エネルギーの印加か
ら生じる空間的特異性のうちの１つ以上を含む、組み合わされた影響集合を使用して、標
的組織を治療することによって、安全かつ有効ＨＩＦＵ出力レベルの範囲は、範囲「ｂ」
によって示されるように、治療方法が、送達されるＨＩＦＵ出力の変化に影響を受けにく
くなるように、増大可能であると考えられる。ＨＩＦＵ治療の効率および付随的組織安全
を改善するために相乗的に作用する、これらの種々の影響は、以下に詳述される。
【００３０】
　基本的な治療体積のサイズは、治療エネルギーを印加するであろう、デバイスの幾何学
形状を含む、種々の要因に応じて、変更可能である。図３Ｄに示される実施形態では、基
本的な治療体積８０は、上面および側面図として示される。本基本的な治療体積は、概し
て、両方とも、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の長さに略等しい、幅Ｗおよび長さＬを有する、
円筒形である。焦点域が、速度Ｖで、基本的な治療体積の周縁の周囲を移動するのに伴っ
て、基本的な治療体積の横断面８０ａ全体が、ＨＩＦＵビームへの直接曝露、または治療
される周縁からの熱の内部伝導によって生じる間接的熱壊死のいずれかによって、治療さ
れる。
【００３１】
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　図３Ｅは、焦点域の直径の約２倍の直径を有する、より小さい基本的な治療体積８５の
上面および側面図を示す。本実施形態の場合、基本的な治療体積は、依然として、創出さ
れるのに伴って、基本的な治療体積の周縁の周囲の焦点域の運動によって、明確に画定さ
れた境界を有する。基本的な治療体積は、概して、内部の体積全体を通して、不均一に治
療される、横断面８５ｃを有する。本基本的な治療体積８５の不利点は、図３Ｄに示され
る基本的な治療体積と比較して小さく、したがって、所望の組織部位を治療するために、
より多くの基本的な治療体積が、必要とされ得ることである。
【００３２】
　図３Ｆは、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の直径より大幅に大きい直径を有する、さらに別の
基本的な治療体積８９の上面および側面図を示す。この場合、基本的な治療体積の内部の
連動加熱は発生せず基本的な治療体積の周縁８９ｃのみ切除される。その結果、内部は、
切除されるリング内の開放中心によって描写されるように、治療されなくてもよい。基本
的な治療体積８９の幾何学形状は、現時点では、組織の体積を治療するために使用される
、構築ブロックを創出するために好ましくないが、以下に詳述されるように、幾何学形状
は、組織治療部位の周囲に切除用シェルを創出際に有用であり得る。さらに別の実施形態
では、構築ブロック（基本的な治療体積）は、その長さに沿って、数回、ビームを通過さ
せることによって創出される、線形区分から形成されてもよい。
【００３３】
　図３Ｇは、全用量の治療エネルギーが、基礎体積に沿って、またはその周囲における、
ＨＩＦＵ焦点域の単回通過（したがって、焦点域は各特定の位置の上を１回だけ通り、再
訪することはない）において、組織に印加されるシナリオを例示する。このタイプの単回
通過の焦点運動は、エネルギーの高速の付与および過剰な熱の発生を引き起こすことがあ
り、これは、組織内で、大きな集束または集束前気泡を生成させることがあり、これらの
気泡が、治療エネルギーを反射し、治療体積の遠位領域を遮蔽する。したがって、これら
の気泡の存在は、基礎体積に沿って、またはその周囲の全深度において、均等切除を妨げ
る可能性がある。その結果、不均等または「凸凹」治療パターン９１ａが創出され、損傷
の遠位側で、異なる点で、治療される組織の大きさが異なる。対照的に、焦点域が各特定
の点に複数回方向付けられる複数回通過手法を使用して、基礎体積に沿って、またはその
周囲において、一連の通過にわたって、治療エネルギーの用量を分散することによって、
大きな気泡の誤った生成を避けることができ、図３Ｈに示されるように、より均等かつ均
一な治療パターン９１ｂが創出される。通過毎に、基本的な治療体積の一部が切除され、
基本的な治療体積は、すべての点で一斉に、徐々に「構築」を開始する。複数回通過技術
は、後述されるように、基本的な治療体積の創出において使用される。
【００３４】
　図３Ｉは、弧または区画型幾何学形状を有する基本的な治療体積の別の実施形態を創出
するために技術を例示する。本基本的な治療体積を使用して、均一治療深度を有する、リ
ングまたは他の形状を創出し、一方法では、所望の治療体積の周囲にシェルを形成可能で
ある。本実施形態では、ＨＩＦＵ変換器の焦点域は、周縁の一部（例えば、弧）にわたっ
て、前後に移動される。ＨＩＦＵ焦点の前後の運動は、治療の際、より広範囲の領域にわ
たって、音響エネルギーを分散するため、均一深度での組織切除をもたらし、したがって
、エネルギーを反射し、不均等または「凸凹」治療パターンをもたらし得る、大型の集束
気泡または集束前気泡の形成を防止する。したがって、複数の治療弧が、並列に創出され
、所望の治療体積の治療周縁を完成可能である。
【００３５】
　図３Ａ－３Ｂ、３Ｄ－３Ｉに示される実施例それぞれでは、基本的な治療体積は、ＨＩ
ＦＵ変換器の焦点域の長さと約同一の高さまたは長さを有する。いくつかの実施形態では
、基本的な治療体積の高さは、治療エネルギーの印加の際、焦点域の深度を変更すること
によって増加されてもよい。
【００３６】
　以下にさらに詳述される一実施形態では、ＨＩＦＵビーム８３の焦点域８１は、基本的
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な治療体積が創出されるのに伴って、治療体積の中心７９内に熱の大部分を閉じ込めるよ
うに作用する速度で、機械的揺動装置によって、円筒形基本的な治療体積８０の周縁にわ
たって、操縦される。ＨＩＦＵ信号の焦点域は、治療体積の内部が、内部熱伝導によって
切除されるが、その外側境界を越えて付与されるエネルギーは、熱または機械的損傷を誘
発するために必要とされる閾値を下回ったままであるように、基本的な治療体積の周縁の
周囲に方向付けられる。あるいは、ＨＩＦＵビーム８３の焦点域８１は、電子ビーム操縦
によって、基本的な治療体積の周縁の周囲に操縦可能であり、これは、一実施形態では、
焦点域の連続的な掃引によるのではなく、周縁の周囲での１組の離散点にエネルギーを付
与することによって行われることがある。
【００３７】
　本明細書に説明される基本的な治療体積を創出するために、図８Ｂに示される波形２３
０等のＨＩＦＵエネルギーの実質的に非線形のパルス波形が、基本的な治療体積の周縁に
印加される。本基礎単位体積技術の現在好ましい実施形態は、本質において、実質的に非
線形（元々は、正弦波である入射波形の特性が、ＨＩＦＵ焦点に到達するまでに大きく歪
曲され、本質において、もはや正弦波ではないことを意味する）である、ＨＩＦＵ治療波
形に依存する。集束音響波形における非線形性の存在は、基本音響周波数から、より高い
高調波へのエネルギーの変換を示し、順に、焦点域内に常駐し、直接隣接する組織によっ
て、より容易に吸収される。本影響は、集束領域に密集して局在されたまま、劇的に増加
した加熱率をもたらし、治療効率の増加につながる一方、付随的組織の安全を維持する。
この好ましい実施形態に関して有利な集束波形の非線形性度は、最低限、集束圧力波形で
の衝撃の開始を保証するものである。衝撃の開始は、集束波形に沿ったある点に、局所的
な圧力の不連続性が存在する（すなわち、圧力波形が、無限値の傾きを有する）ことを示
す。また、この好ましい実施形態で有用な集束の非線形性度は、治療中の組織体積内部の
いくつかの条件下では、かなり高くすることもでき、ＨＩＦＵ焦点において組織内部で十
分に発達した衝撃波面の生成を含むように、初期衝撃開始の点を超える。一実施形態では
、基本調波でのエネルギーのかなりの部分（例えば２０％以上）が、治療信号の基本周波
数の高調波での出力に変換される。集束ＨＩＦＵ波形でのこの非線形性レベルは、典型的
には、音響的または熱的な原因（例えば、慣性キャビテーション、安定なキャビテーショ
ン、または組織沸騰）からの気泡の生成をもたらすことがある圧力の振幅に関連して生じ
る。複数回通過での集束走査手法を使用して、治療中に単位体積の周縁でのすべての点に
わたって、またはすべての点に沿ってＨＩＦＵエネルギーを分散させて印加する限り、上
記の発生源のいずれからの組織内の気泡の存在も、基本的な治療体積の技法の効果または
安全性に悪影響を及ぼさない。実際、そのような気泡の存在は、所望に応じて様々なフィ
ードバック技法を可能にするために非常に有利であることがある。これは、気泡の散乱断
面積がそれらの幾何的なサイズよりもはるかに大きいことがあり、したがって、それらを
、治療開始および進行の容易に検出可能な指標とすることができるからである。
【００３８】
　１つの特定の実験的構図では、ＨＩＦＵ焦点域内の非線形性の所望のレベルを達成する
ために使用される、最も好ましいピーク音響出力は、身体表面に対する特定の基礎組織体
積の深度、ＨＩＦＵ変換器の設計、およびその出力操作能力に応じて、６００～３１００
ワットに及ぶ。これらの音響出力は、パルス方式で基礎体積に送達され、そこでの最も好
ましいパルスは、１ＭＨｚの公称動作周波数で１５～４５のサイクルから構成され、２～
８ｋＨｚのパルス繰返し周波数（ＰＲＦ）で送達される。次いで、これらのパルスは、一
連の連続するバーストで送達され、その総数が、全体の治療時間を決定する。図９は、Ｈ
ＩＦＵ治療信号の音響タイミング構造を示す。各治療信号は、ＨＩＦＵ信号のＰ個のバー
ストからなり、ここで、各バーストは、ＨＩＦＵ変換器の基本周波数（ｆ０）でのＫ回の
サイクルのＮ個のパルスを有する。次いで、ＨＩＦＵパルスのこれらのバーストは、Ｍ個
のパルスのバースト繰返し期間で繰り返される。以下の表は、直径１２５ｍｍの球形シェ
ルおよびＦ値１を有するＨＩＦＵ変換器を用いて組織を治療するときに使用すべき音響タ
イミングパラメータと音響出力パラメータの両方に関する現在好ましい範囲を例示する。
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列挙されるパラメータは、治療すべき組織の深度および使用すべきＨＩＦＵ変換器の仕様
の変化に伴って変えることができることを理解されたい。
【００３９】
【表１】

【００４０】
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【表２】

【００４１】
　ＨＩＦＵ送信機がこれらの仕様のエネルギーを印加するのと同時に、一実施形態では、
ＦＷＨＭ寸法での長さが約１０ｍｍであり、幅が２ｍｍであるＨＩＦＵ焦点を、公称で２
Ｈｚの速度で、８～１２ｍｍの最も好ましい直径を有する軌道の周りで機械的に揺動させ
ることによって、円筒形の基本的な治療体積が生成される。この場合、ＨＩＦＵ焦点が回
転する直径は、ＨＩＦＵ焦点域の長さにほぼ等しく、ＨＩＦＵ焦点域の幅の約５倍である
。最も好ましい実施形態では、機械的な揺動およびＨＩＦＵ治療は、この様式で、基礎体
積毎に、１０～５０秒の総治療期間にわたって続く。単位体積当たりの治療期間は、特定
の基礎体積が創出される組織深度、および所望の全体の治療体積に依存する。例えば、よ
り大きな全体の治療体積は、典型的には、多くの隣接する単位体積が一緒に加熱されると
いう利点により、単位体積当たりの治療時間をあまり必要としない。同様に、事前に治療
されたより深い層に当接する浅い層に創出される単位体積は、より深い層が治療されてい
る間に生じる浅い層の適度な「事前加熱」により、典型的には、切除する時間をあまり必
要としない。次いで、いくつかのこれらの基本的な治療体積から構成される層の連続的な
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「積層」によって、任意の大きさの治療体積を実現することができ、ここで、隣接する層
の間での最も好ましい軸方向離間距離は８～１２ｍｍである。以下の表は、上述した音響
波形および出力に関連付けて使用するための焦点運動パラメータの好ましい範囲の概要を
示す。
【００４２】
【表３】

【００４３】
　現在好ましい実施形態は、焦点域で非線形であるパルス波形を使用するが、連続波（Ｃ
Ｗ）または図８Ａに示される波形２３２等の線形ＨＩＦＵ信号もまた、使用される出力レ
ベルおよび焦点域が移動する速度に応じて、使用されてもよいことを理解されるであろう
。
【００４４】
　本上述の実施例は、基礎体積の周縁の周囲において、２Ｈｚの機械的回転速度の使用を
指定するが、より低速およびより高速の両方を使用しても、これらの種類の基礎体積を切
除可能である。しかしながら、低すぎる速度が使用される場合、基本的な治療体積の周縁
を切除するために生成される熱は、基礎体積の内部内に十分に含有され得ず、付随的組織
内に悪影響を及ぼし得る。より高速の回転速度は、機械的回転の代わりに、電子ビーム形
成器の使用を必要とし得、また、必要ＨＩＦＵ治療出力に影響を及ぼし得る。電子的に操
縦される場合、ビームは、一実施形態では、連続的に掃引されるのではなく、周縁の周囲
の１組の離散点に集束されることがある。上の表に示されるように、一実施形態では、単
位体積直径を中心とするＨＩＦＵ焦点の機械的回転速度は、少なくとも０．２５Ｈｚであ
る。別のより好ましい実施形態では、本回転速度は、少なくとも１Ｈｚである一方、最も
好ましい実施形態では、本速度は、公称で２Ｈｚである。使用される回転速度にかかわら
ず、切除される基礎体積の対称幾何学形状を達成するために、複数回通過手法を使用して
、基本的な治療体積全体を一体として切除可能にする速度および出力レベルにおいて、周
縁の周囲の数回の通過（例えば、２回以上）にわたって、エネルギーを印加することが好
ましい。そうではなく、特定の点に再訪する必要なくアブレーションを実現するために焦
点域が比較的ゆっくりと走査される単回通過手法では、図３Ｇ～図３Ｈに例示されるよう
に、また前述したように、生成される余剰の加熱が、遮蔽および歪を引き起こすことがあ
る大きな集束または集束前気泡を生じさせることがあり、均等に切除された組織部位の生
成を妨げる。ここでも、単回通過手法が使用されるときには、大きな集束または集束前気
泡が治療の均等性を減ずる可能性があるが、複数回通過を使用して、単位体積に沿って、
または単位体積の周囲でＨＩＦＵ焦点が走査されて、体積中の任意の１点に方向付けられ
る治療エネルギーを時間的に分散する限り、音響的または熱的な原因からの組織内の気泡
の存在は、治療効果に悪影響を与えないことに留意すべきである。
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【００４５】
　理解されるように、基本的な治療体積のサイズは、好ましくは、中心領域７９が、間接
的に治療可能である一方、所望の組織の体積を治療するために必要とされる治療時間を過
度に増加させないように選択される。基本的な治療体積のサイズが大きすぎる場合、中心
領域７９は、内部の体積中への効果的熱の伝導によって切除されないであろう。反対に、
基本的な治療体積のサイズが小さすぎる場合、所望の治療体積を治療するために必要とさ
れる時間は、基礎体積への過度の投与および付随的組織への潜在的損傷を回避するように
調節されなければならない。加えて、各基本的な治療体積を創出するための時間は、より
遠位の基礎体積の切除からの治療体積内に残存する残留熱のため、焦点域が、身体表面に
向かって近位に移動されるのに伴って、短縮させてもよい。
【００４６】
　現在好ましい実施形態では、基本的な治療体積を創出する方法は、高度に非線形な音響
波形と、単位体積の周縁を中心としたＨＩＦＵ焦点の機械的または電子的運動との相乗効
果から生じる、ＨＩＦＵ療法のいくつかの特徴を利用する。これらの組み合わせられた効
果は、本治療方法を使用する際に認められる安全および有効性の向上をもたらす、動作点
集合を備える。本動作点集合は、以下の組合せを含む。（１）基本的な治療体積は、内部
領域が、主として、熱の内部伝導を通して破壊され、ＨＩＦＵによって直接切除されない
ように、切除される。本特徴は、そのために組織に送達される必要があるＨＩＦＵ用量を
増加させずに、基礎体積のサイズを拡大する。（２）基本的な治療体積周縁を中心とする
ＨＩＦＵ焦点域の運動は、切除を達成するために、単位体積の外周の周囲を単回通過させ
るのとは対照的に、指定された回転速度を使用して、周縁の周囲を複数回通過させること
によって達成される。本特徴は、周縁の周囲の実質的に全地点において、均一な平滑境界
および等長を伴って、基本的な治療体積内の組織を切除可能にする。（３）基本的な治療
体積は、焦点域内の加熱率を劇的に向上させる、高度に非線形な音響波形の使用によって
、ＨＩＦＵビームの集束領域内においてのみ、高濃度音響エネルギーに曝露される。（４
）ＨＩＦＵアプリケータの基本音響周波数は、非標的の付随的組織を通して、安全な伝搬
を保証するために、十分に低く維持される。本システムは、組織特性の変化または焦点域
内の気泡の存在にもかかわらず、実質的に均一な基本的な治療体積を創出することができ
るため、本治療システムは、温度フィードバック監視に依拠することなく動作することが
でき、それにより、より高速の治療、ならびにシステムの複雑性およびコストの減少をも
たらす。すべてのこれらの付随する利益の組合せが、治療の適切な効果を保証し、熱的壊
死に必要とされる温度レベルに達しているか検証するために、治療体積内部の温度を決定
するために、温度測定技法の必要性をなくす。さらに、上述した１組の特徴の組合せは、
各単位体積を、正確な境界で、かつ治療体積外の付随的組織に対して最小の熱侵襲性で切
除できるようにする相乗効果を利用する。基本的な治療体積の「構成ブロック」を集めて
完全な治療体積を形成することによって、各構成単位体積に同じ固有の空間精度および熱
の閉じ込めを与えて、任意のサイズの体積を切除することができる。図３Ｊおよび３Ｋは
、基本的な治療体積８０を使用し、所望の組織の体積を治療するための一技術を例示する
。本実施形態では、隣接する基本的な治療体積の３次元パターンが、ともに、所望の組織
治療体積の全部または一部を囲繞する切除用シェルを形成するように創出される。図３Ｊ
および３Ｋに示される実施形態では、切除用シェル８７は、いくつかのより小さい切除さ
れる基本的な治療体積８０、８２、８４、８６、８８等から形成される。基本的な治療体
積はそれぞれ、ともに十分に近接して創出され、封入される組織とその血液供給との間に
、切除される組織の壊死シェルまたは障壁を形成する。示されるように、基本的な治療体
積８０、８２、８４、８６、８８等は、治療体積の直径が最大である、所望の組織治療体
積の遠位端から組織体積の略中央まで延在する、拡内径の環状パターンに、相互に隣接し
て創出される。次いで、環状パターンの直径は、治療される組織体積の近位端に向かって
徐々に減少する。環状パターンはともに、治療される所望の組織体積の一部を封入する、
「中空」内部空間９０を有する、シェルを創出する。相互に十分に近接するように配置さ
れる基本的な治療体積によって、組織が、体内に残留されると、虚血的に壊死するように
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、子宮筋腫または治療される他の組織への血液供給が遮断または実質的に低減される。加
えて、シェルの中心内の組織の一部または全部が、シェルが創出される際の熱伝導によっ
て、壊死し得る。治療体積全体が切除されないため、非標的組織を損傷し得る過剰な熱が
、体内に創出される可能性がほとんどなく、治療時間が、体積全体が直接切除される場合
に必要とされる時間よりも大幅に短縮される。本明細書で述べられる技術を使用する一実
験では、生体内（ｉｎ　ｖｉｖｏ）での豚の腿部での直径５ｃｍの治療体積が、約３２０
秒で、球の表面の周囲に２０個の基本的な治療体積のシェルを形成することによって治療
され、ここで、各基本的な治療体積は、約１立方センチメートルの体積を有する。一実施
形態では、シェルの各層内にある個々の基本的な治療体積は、隣接する基本的な治療体積
が順次に生成されないようなパターンで創出される。すなわち、シェルの各層での基本的
な治療体積のパターンは、２つの順次に創出される基本的な治療体積の間の距離を最大に
するように創出される。
【００４７】
　図３Ｊおよび３Ｋに例示されるシェル８７は、中空として示されるが、いくつかの状況
では、シェルの内部内に１つ以上の基本的な治療体積を創出し、シェル８７内の組織の一
部または全部を能動的に壊死させることが望ましい場合があることを理解されるであろう
。基本的な治療体積の数および空間は、経験、治療のために利用可能な時間、治療される
組織の種類、または他の要因に基づいて、医師によって決定可能である。代替として、プ
ロセッサが、シェルを空にする、または１つ以上の基本的な治療体積によって充填される
べきかどうかを決定するようにプログラム可能である。
【００４８】
　シェル８７は、図３Ｊでは、その外側表面を中心として、実質的に密封されるように示
される。しかしながら、シェル８７は、個々の基本的な治療体積間に空隙がある場合であ
っても、依然として、創出可能であることを理解されるであろう。シェルを創出するため
に配置される基本的な治療体積の近接度は、治療される組織の種類、組織の熱伝導性、そ
の吸収特性、または他の要因に基づいてもよい。
【００４９】
　理解されるように、基本的な治療体積のシェル以外の他のパターンを使用しても、所望
の組織体積を治療可能である。例えば、水平に離間された隣接する基本的な治療体積の層
が、所望の組織体積内に創出可能である。層内の基本的な治療体積間の距離は、近接して
離間される、またはより離れて拡散可能である。
【００５０】
　図４Ａ－４Ｂは、開示される技術に従って、組織体積の周囲に切除用シェル９２を創出
するための代替技術を示す。本実施形態では、切除用シェルは、それぞれ、可変内径を有
する、積層された一連の環状体を備える。最小内径の環状体９４（または、中実円盤）が
、ＨＩＦＵ変換器に対して、治療される組織の遠位端に配置される。環状体が最大内径を
有する、環状体１００までの拡径の環状体９５、９６、９８を含む、付加的環状体が、遠
位環状体９４の近位に創出される。次いで、治療体積内の最近位位置で最小内径の環状体
１０８（または、中実円盤）によってシェル９２を閉鎖する前に、ＨＩＦＵ焦点域が、よ
り近位に移動するのに伴って、環状体の内径は、環状体１０２、１０４、１０６とともに
、徐々により小さくなる。図４Ｂから分かるように、環状体９４－１０８のそれぞれの内
部は、積層されると、治療される組織の体積を封入し、その血液供給から隔離する、「中
空」（すなわち、非切除）領域１１０によって、シェルを画定する。一実施形態では、環
状体９４－１０８の外径は、ＨＩＦＵによって直接切除される組織の体積を最小限にする
ために、子宮筋腫の外側寸法に対応するように選択される。別の実施形態では、切除用シ
ェル９２外側の子宮筋腫組織を、熱壊死（切除用シェル９２から伝導される熱による）お
よび／または二次的損傷経路機構（虚血、炎症、アポトーシス等）を介して、部分的ある
いは完全に破壊させるために、環状体９２－１０６の外径は、子宮筋腫の外側境界内部の
設定距離内になるように選択される。さらに別の実施形態では、環状体９４－１０８の内
径は、創出される切除用シェル９２の内部１１０が、組織体積より若干大きく、可能性と
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して、小量の周囲の健康な子宮筋層の破壊を犠牲にして、腫瘍組織のより完全な破壊を可
能にするように、組織体積の外径に対応する。そのような実施形態の別の利点は、子宮内
膜に重複し、したがって、近傍子宮内膜の少なくとも一部を壊死させ、月経過多を軽減さ
せ得るように、切除用シェル９２を創出する能力である。
【００５１】
　図４Ｃは、組織体積を封入し、外部血液供給から隔離するための切除用シェルを創出す
る、切除パターンのさらに別の実施形態を示す。示される実施形態では、切除用シェルは
、螺旋パターン１２０から創出される。螺旋は、治療される組織体積の遠位端１２２に最
小直径を有し、組織体積の略中点で、最大直径に拡張し、次いで、組織体積の近位端１２
４に向かって、徐々に直径が減少する。螺旋パターン１２０の各ループは、シェル内の組
織をその血液供給から遮断する、組織体積の周囲に切除用シェルを創出するために、組織
が能動的に壊死する隣接するループに十分に近接する。また、理解されるように、螺旋パ
ターン１２０を使用して、ＨＩＦＵ変換器の焦点域のサイズおよび基本的な治療体積の所
望のサイズに応じて、上述ならびに図３Ａおよび３Ｂに示されるより小さい基本的な治療
体積を創出可能である。
【００５２】
　図４Ｄは、壁内子宮筋腫１３０、漿膜下子宮筋腫１３２、および粘膜下子宮筋腫１３４
を含む、３つの異なる種類の子宮筋腫を有する子宮を例示する。示される実施例では、切
除用シェル１３５が創出され、子宮壁の片側で、粘膜下子宮筋腫１３４全体を、ならびに
子宮壁の反対側で、近傍子宮内膜組織１３６の一部を封入する。切除用シェル１３５を創
出し、子宮筋腫１３４だけではなく、隣接する子宮内膜１３６の一部も封入することによ
って、月経過多が、軽減され得る。
【００５３】
　切除用シェルの形状は、図３Ｊ－３Ｋ、４Ａ－４Ｂ、および４Ｃでは、概して、球形と
して示されるが、円錐または二重円錐、卵形（例えば、卵形状）、あるいは矩形等の他の
形状も使用可能であることを理解されるであろう。創出されるシェルの特定の形状は、治
療される組織体積の形状および所望のパターンでＨＩＦＵ変換器の焦点域を操縦するため
に使用される機器の能力に依存してもよい。シェル内部の組織とその外部血液供給との間
に障壁を形成する、切除される組織の任意のシェル形状は、体内に残留されると、封入さ
れる組織を虚血的に壊死させるように機能するであろう。また、過度に大型または不規則
形状シェルの代替として、相互に隣接する２つ以上の規則形状シェルを切除し、所望の体
積の大部分または全部を治療可能であることを理解されるであろう（例えば、１つの楕円
シェルを切除するのではなく、２つの球形シェルが、楕円腫瘍内に隣接して切除可能であ
る）。多数のシェルが、組織体積内に創出される場合、また、続いて、原位置で虚血的に
壊死する、非切除組織の散在領域によって、切除される基礎組織体積のマトリクス（また
は「蜂巣」）を形成可能である。そのようなマトリクスは、切除される基本的な治療体積
の規則的または無作為間隔を伴い、同一効果を達成可能であって、マトリクスは、多数の
閉鎖シェル（例えば、球形シェル）または積層／重複基本的な治療体積の層から成り得る
。
【００５４】
　当業者は、シェル切除アプローチの他の利点が、（１）エネルギーが、組織の副体積の
みに印加され、最終的に治療されるためによる、治療速度の加速、（２）治療時間の所与
の割当に対して、より大きい治療サイズ、（３）その内部を含む、体積全体が、直接切除
される場合に使用されるであろうエネルギーと比較した場合の必要とされるエネルギーの
少なさであることを容易に理解するであろう。対称（例えば、球形）シェルを切除するよ
うに、ＨＩＦＵシステムを自動化することは、撮像、標的化、およびプローブ操作に関し
て、ユーザへの要求を軽減するであろう。シェルが対称である場合、ユーザは、超音波撮
像器、ＭＲＩ、Ｘ線等の撮像機構によって視覚化されるように、腫瘍境界に対して投影さ
れたその関係を容易に視覚化可能にする。ユーザは、標的組織の画像内に投影されたシェ
ルのオーバーレイを中心に置くように、ＨＩＦＵシステムを操作し、シェルの直径を所望
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の寸法（例えば、腫瘍のすぐ内側の周縁）まで拡大し、次いで、システムが、指定された
シェルパターンを自動的に切除する間、システムを標的組織に対して静止状態に保持する
のみを必要とする。
【００５５】
　図５は、上述のように組織を治療するために使用可能なＨＩＦＵ治療デバイスの一実施
形態を示す。ＨＩＦＵ治療デバイス１５０は、撮像変換器１５２と、ＨＩＦＵ変換器１５
４と、を含む、手持ち式またはハンドグリップ付きアプリケータデバイスである。撮像変
換器１５２は、ＨＩＦＵ変換器１５４の焦点域を含む、体内の組織の画像を捕捉する位置
に固定される。さらに以下に詳述されるように、ＨＩＦＵ変換器１５４の焦点域は、隣接
して配置され、所望の組織体積を囲繞または封入するシェルを創出する、あるいは別のパ
ターンを創出する、いくつかの基本的な治療体積を切除するように、機械的におよび／ま
たは電気的に操縦可能である。治療デバイス１５０を所望の場所に安定させて保持してい
る間、撮像変換器１５２から得られた信号から生成される画像から決定されるように、Ｈ
ＩＦＵ変換器１５４の焦点域は、治療体積の周囲にシェルを創出する、または別の基本的
な治療体積のパターンを創出するために、基本的な治療体積のパターンを切除するように
移動される。
【００５６】
　治療デバイス１５０は、撮像変換器１５２を操作し、組織体積の画像を生成するために
必要とされる、画像プロセッサおよびディスプレイを含む、治療システムの他の構成要素
に連結可能である。また、ＨＩＦＵ変換器およびコンピュータを駆動させ、組織体積の周
囲のシェル等の所望のパターン内に基本的な治療体積を創出するためのパターンに、ＨＩ
ＦＵ変換器の焦点域を配向するために費用とされる信号源も、含まれる。
【００５７】
　図６は、シェルまたは他のパターン内に一連の基本的な治療体積を創出するために、Ｈ
ＩＦＵ信号によって、体内組織を治療するためのより詳細な機構の一実施形態を例示する
。治療デバイス１５０は、ＨＩＦＵ変換器１５４を含む。示される実施形態では、ＨＩＦ
Ｕ変換器１５４は、変換器ヘッドを備える、圧電要素の湾曲によって画定されるように、
固定焦点域を有する。ＨＩＦＵ信号を大幅に反射させない可撓性膜が、ＨＩＦＵ変換器の
正面に配置され、液体が導入、格納、および／または循環され得る、チャンバを形成する
。次いで、水または脱気水等の液体が、液体チャンバを充填し、変換器１５４を囲繞し、
組織に対して、音響カプラントとしての役割を果たす。ポート１５６は、治療デバイスを
ポンプに接続し、一定体積の液体をＨＩＦＵ変換器の周囲に流動させる。
【００５８】
　ＨＩＦＵ信号が患者に送達される、焦点域の深度を調節するために、線形アクチュエー
タ１６０またはモータは、ねじ棒または他の機構を介して、治療デバイス１５０の筐体内
のＨＩＦＵ変換器１５４を昇降させる。筐体内の変換器１５４の高さを調節することによ
って、ＨＩＦＵ信号が体内で送達される深度を制御可能である。
【００５９】
　加えて、治療デバイス１５０は、モータ１６８によって回転されると、偏移軸受１７０
の中心の周囲において、シャフト１７２の一端を揺動させる、偏移軸受１７０を含む。Ｈ
ＩＦＵ変換器１５４は、摺動可能軸受を通して、シャフト１７２の他端に連結される。線
形アクチュエータ１６４またはモータは、シャフト１７２を囲繞する球形軸受１７４を、
偏移軸受１７０に向かって、またはそこから離れるように配置する。シャフト１７２上の
球形軸受１７４の位置は、ＨＩＦＵ変換器１５４の焦点域の角度配向を制御する。
【００６０】
　図６Ａおよび６Ｂに示されるように、モータ１６８のシャフトを転向し、シャフト１７
２の長さに沿って、球形軸受１７４の位置を調節することによって、ＨＩＦＵ変換器の焦
点域の角度配向を変化させることによって、切除される組織の環状体リングまたは切除さ
れる円筒形／球形から成る環状パターンが、種々の深度において、体内に創出可能である
。
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【００６１】
　モータ１６４および１６８が、約９０度位相がずれて、信号によって、所望の角度を通
して前後に同時に回転される場合、ＨＩＦＵ変換器の焦点域は、治療デバイス１５０の中
心軸からずれて、実質的に円形パターンをたどり、それによって、図６Ｂに示されるよう
に、体内の所望の場所に、基本的な治療体積の創出を可能にする。球形軸受１７４が、モ
ータ１６８から最も遠くにある間、モータ１６８を継続的に回転させることによって、基
本的な治療体積が、焦点域の深度に応じて、シェルの上下に創出可能である。
【００６２】
　一実施形態では、所望の組織体積を治療するために、医師は、撮像変換器１５２によっ
て、組織体積の画像を取得し、画像上のマーカリングの半径を調節する、あるいはいくつ
かの他のグラフィカルユーザインターフェースまたはキーボードと相互作用し、所望のシ
ェルの境界を画定する。マーカリングの半径に基づいて、コンピュータは、体内に創出さ
れる切除用シェルの体積または形状を計算する。次いで、治療デバイス１５０内のＨＩＦ
Ｕ変換器およびモータが、基本的な治療体積のパターンが切除され、組織体積を囲繞また
は封入するシェルあるいはいくつかの他の所望の基本的な治療体積のパターンを形成する
ように、起動される。基本的な治療体積を創出する際、ＨＩＦＵ変換器の焦点域は、治療
体積が切除されるまで、継続的に移動されてもよい、または焦点域は、基本的な治療体積
の周縁の周囲の離散位置に移動され、ＨＩＦＵ信号が印加され、基本的な治療体積を創出
してもよい。
【００６３】
　別の実施形態では、焦点域深度を調節する線形アクチュエータ１６０、ＨＩＦＵ変換器
の角度を調節する線形アクチュエータ１６４、およびシャフト１７２を回転させるモータ
１６８が、同時に動作され、図４Ｃに示される種類の螺旋シェル切除パターンを創出する
。
【００６４】
　治療後、患者に造影剤が注入され、医師は、血液灌流が、標的組織体積内で適切に低減
または排除されていることを確認可能となってもよい。無灌流は、治療される組織体積が
、虚血性壊死を被るであろう（または、被っている）ことの濃厚な可能性を提供するであ
ろう。そのような造影剤は、超音波、ＭＲＩ、Ｘ線、ＣＴ等を含む、種々の異なる撮像モ
ダリティとの併用のために、当技術分野において周知である。
【００６５】
　理解されるように、ＨＩＦＵ変換器の焦点域を選択的に配置し、基本的な治療体積を創
出し、所望の組織体積を治療するための他の機構も可能である。図６Ｃおよび６Ｄは、変
換器１８０が、一対の線形アクチュエータ１８２、１８４によって、２つの直交方向（ｘ
、ｙ）に移動される、別の代替実施形態を例示する。ウォームギアまたは他の機構を駆動
するモータであり得る、線形アクチュエータは、ＨＩＦＵ変換器１８０の焦点域の位置が
、所望に応じて移動されるように、コンピュータ制御される。第３のモータまたはアクチ
ュエータ（図示せず）は、変換器１８０の高さを変更し、焦点域の深度を変化させるよう
に、コンピュータ制御可能である。
【００６６】
　図７は、開示される技術の一実施形態に従う、ＨＩＦＵ超音波治療システムの基礎ブロ
ック図を例示する。本実施形態では、患者治療デバイスは、ＨＩＦＵ変換器１５４および
超音波撮像変換器１５２の両方を含む。変換器は、図６に示されるように、別個のデバイ
スであってもよく、または同一変換器ヘッド上に位置するＨＩＦＵおよび撮像超音波要素
を有する、統合デバイスであってもよい。撮像およびＨＩＦＵ変換器の動作の制御は、本
明細書に説明される機能を行うようにプログラムされる、１つ以上の汎用または特殊用途
用にプログラムされたプロセッサを含み得る、システムコントローラ２００による。シス
テムコントローラ２００は、ＨＩＦＵ変換器１５４によって提供されるＨＩＦＵ信号の出
力を選択する、ＨＩＦＵ制御ユニット２０２に制御信号を供給する。
【００６７】
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　一実施形態では、動作出力レベルは、異なる出力レベルでいくつかの試験信号を送信し
、送信された試験信号に応答して生成されるエコー信号を分析することによって、選択さ
れる。ＨＩＦＵ治療のための動作出力レベルは、エコー信号の所望の特性が観察されると
き、例えば、異なる基本調波および高調波周波数成分での出力の何らかの分散がエコー信
号内で検出されるときに選択される。スペクトル出力分散の治療前の音響的評価に基づく
動作出力レベルを選択するためのこの特定の実施形態を、以下により詳細に説明する。Ｈ
ＩＦＵ出力を選択および制御する可能な方法のさらなる詳細は、２００９年８月６日出願
の米国特許出願第１２／５３７，２１７号（米国特許出願公開第２０１０／００３６２９
２号）に見出すことが可能であり、これを本願に引用して援用する。
【００６８】
　撮像変換器１５２は、送／受信スイッチ、ビーム形成器、ＲＦ増幅器、および信号プロ
セッサ等の従来の超音波構成要素を含む、撮像超音波コントローラ２０４によって制御さ
れる。超音波コントローラ２０４の出力は、ビデオモニタ２１２または他のディスプレイ
上に表示するための超音波撮像信号を生成するように動作する、超音波信号プロセッサ２
１０に送出される。また、画像信号は、コンピュータ可読媒体（ＤＶＤ、ビデオテープ等
）に記憶される、プリンタによって印刷される、または別様に、後の診断または分析のた
めに記憶可能である。
【００６９】
　コンピュータ制御操縦器２０５（または位置制御）は、システムコントローラ２００に
よって制御され、所望の組織の体積を治療するためのいくつかの基本的な治療体積を創出
する。一実施形態では、コンピュータ制御操縦器２０５は、ＨＩＦＵ変換器１５４の角度
配向またはｘ、ｙ位置、およびＨＩＦＵエネルギーを所望の場所に方向付けるための焦点
域の深度を機械的に調節する。別の実施形態では、コンピュータ制御操縦器２０５は、Ｈ
ＩＦＵ変換器１５４の焦点域の角度配向またはｘ、ｙ位置、および基本的な治療体積を創
出するためのＨＩＦＵ変換器１５４の焦点域の深度を電子的に調節する。
【００７０】
　フットスイッチ２１４によって、医師またはそのアシスタントは、組織部位を治療する
ために、ＨＩＦＵエネルギーを患者に選択的に送達可能となる。加えて、医師は、制御パ
ネル２１６上の１つ以上の制御を使用して、治療体積のサイズおよび形状ならびにシステ
ムの他の機能を手動で変更可能である。
【００７１】
　いくつかの実施形態では、システムは、医師が、治療される所望の標的組織体積を異な
る角度または異なる平面から視認可能なように、撮像変換器１５２の配向を変化させる、
画像位置制御２２０を含んでもよい。画像位置制御は、機械的または電子的であって、シ
ステムコントローラ２００によって制御される。
【００７２】
　図７に示されるシステムは、組織を治療するために温度データまたは他のフィードバッ
ク制御を使用する必要がない。温度データまたはフィードバック制御が必要とされないの
で、ＭＲＩ機械等、データを検出するためのシステムは必要ない。これにより、本明細書
に開示されるシステムは、医師の診療所で使用することができるほど十分に小さくするこ
とができるようになる。
【００７３】
　上述したように、組織内で治療信号が非線形になるような出力レベルでＨＩＦＵ治療信
号が送達される場合、損傷を創出するのに必要とされる時間の短縮に関しても、それらの
均一性に関しても、大きな利点を得ることができることが確認されている。上述した一実
施形態では、組織を治療するために使用される出力レベルは、基本周波数の１つ以上の高
調波での、検出されたエネルギーに基づいて選択される。同じ効果を検出する別の方法は
、印加される出力の変化に伴う、治療信号の基本周波数から基本調波の高調波へのエネル
ギーの変換を測定し、この測定された変換を、治療信号に関する出力レベルを選択する一
法として使用することである。
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【００７４】
　図１０は、ＨＩＦＵ変換器に送達される電気的出力の変化に対して、ＨＩＦＵ治療信号
の基本周波数で維持されている、焦点域から後方散乱されたエネルギーの量をプロットす
る曲線３００を示す。この例では、曲線は、約２００ワットで、正規化最大値１．０に達
し、ここでは、検出された後方散乱信号の実質的にすべてのエネルギー（１００％）が基
本周波数で含まれている。しかし、送達される電気的出力が増加されるにつれて、エネル
ギーは、基本周波数から、基本周波数の高調波に変換され、維持されている基本調波エネ
ルギー（ＦＥＲ）は減少する。例えば、図１０において、１５００Ｗの印加される出力で
、約０．７５のＦＥＲ値は、集束信号の７５％が基本周波数のままであり、残りの２５％
は高調波周波数に変換されていることを示す。以下にさらに詳述するように、ＦＥＲ曲線
３００を使用して、患者を治療するために使用されるＨＩＦＵ信号の送信出力を選択する
ことができる。組織の変動レベルによっては、ＦＥＲ曲線は、効果的な治療を決定するた
めに必要とされる唯一の情報である可能性がある。
【００７５】
　一実施形態では、ＦＥＲ曲線３００は、治療部位に異なる出力レベルでいくつかの試験
信号を印加し、受信された後方散乱信号を検出し、後方散乱信号のエネルギーの周波数分
布と、組織が線形系のように動作している場合に見られるであろう分布とがどのように異
なるかを決定することによって計算される。例えば、線形系モデルに関して、５００Ｗの
電気的出力の試験信号が、受信された後方散乱信号において基本周波数でＸのエネルギー
を生成する場合、１０００ワットの印加された電気的出力は、基本周波数で２Ｘのエネル
ギーを生成すべきである。２Ｘからの変動があれば、それは線形系からのずれであり、し
たがって、どれだけのエネルギーが高調波周波数でのエネルギーに変換されているかに関
係付けられる。
【００７６】
　ＦＥＲ曲線３００では、領域３０２内の曲線上の点は、それらのデータを信頼できない
ものにすることがある信号対雑音（Ｓ／Ｎ）比に関連付けられる。同様に、領域３０６内
の曲線上の点は、組織内でキャビテーションが生じ得る出力レベルで生成される。キャビ
テーションによって組織が状態を変えているので、この出力レベルで受信される後方散乱
信号も、どれほどの出力が治療信号の基本調波の高調波に変換されているかを決定するに
は信頼できないことがある。
【００７７】
　組織部位を治療するために患者に印加すべき出力の量を決定するために、どれほどの印
加された出力が実際に焦点域に送達されるかを決定する必要があることがある。しかし、
いくつかの場合には、適切な印加される出力を決定するために、必要とされるＦＥＲ値に
関連付けられる出力レベルを識別すれば十分であることがある。追加の情報が必要とされ
る場合、ＨＩＦＵ変換器と焦点域の間での治療信号の減衰を測定することによって、焦点
域に実際に送達される出力の推定値を得ることができる。図１１は、印加される送信出力
の変化に対して、ＨＩＦＵ変換器とＨＩＦＵ変換器の焦点域との間での推定される減衰を
プロットする曲線３５０を示す。以下にさらに詳述する一実施形態では、図１０に示され
るＦＥＲ曲線３００と、図１１に示される減衰曲線３５０を使用して、治療出力レベルを
選択する。
【００７８】
　図１２は、印加される電気的出力の変化に対して、焦点域の周囲で基本周波数で含まれ
ているエネルギーをプロットする曲線３６０を示す。曲線３７０は、焦点域の周囲での、
印加される電気的出力の変化に伴う、基本周波数の高調波に含まれるエネルギーの変化を
プロットし、曲線３８０は、印加される出力の変化に対する、焦点域の周囲の組織に印加
される総出力（すなわち基本調波での出力と高調波での出力）をプロットする。
【００７９】
　一実施形態では、ＨＩＦＵ信号の治療出力を選択するために曲線３７０が使用される。
例えば、動物実験から、または他のデータ源から得られた経験的に決定されたデータを使



(23) JP 5805176 B2 2015.11.4

10

20

30

40

50

用して、基本周波数の高調波で組織に送達すべき所望の出力を選択することができる。生
体内での豚の腿部に対する実験では、本明細書で述べる音響波形タイミングおよび運動プ
ロファイルパラメータに関連付けて使用されるとき、焦点域での１００～２００ワットの
レベルの高調波出力が、付随的組織の損傷をほとんど伴わずに一様に壊死された基本的な
治療体積を生成することが分かっている。１００～２００ワットの高調波出力を生成する
ために、治療信号の電気的な入射出力をどれほどにすべきかを決定するために曲線３７０
が使用される。図示される例示的な曲線では、１０００～１７００ワットの間の入射出力
レベルが、１００～２００ワットの間の高調波出力を生成する。したがって、治療すべき
組織に関するＦＥＲおよび減衰曲線、ならびに組織に送達すべき望ましい高調波出力レベ
ルを知ることによって、どれほどの治療出力を印加すべきかを決定することができる。
【００８０】
　次に、ＦＥＲおよび減衰曲線を決定するためのいくつかの方法を述べる。図１３は、開
示される技術の一実施形態に従ってＦＥＲ曲線を計算するために使用されるステップを示
す信号処理流れ図である。ステップ４００で、ＨＩＦＵ出力が測定される基準（典型的に
は送信出力レベル）が決定される。例えば、送信出力レベルは、デジタル化された送信信
号の電流および電圧の波形から計算することができ、あるいは、ＨＩＦＵ変換器のインピ
ーダンスに関連する送信信号の電流または電圧の波形から計算することができる。システ
ムの状態が分かっており、安定している場合、ＦＩＲ曲線を計算するときに初期状態を再
使用することができる。
【００８１】
　ステップ４１０で、様々な出力レベルで送信されたいくつかの試験信号からのＲＦ後方
散乱信号が検出され、デジタル化され、メモリまたは他のコンピュータ可読媒体に記憶さ
れる。ステップ４１２で、探測する深度範囲が選択され、この深度範囲は、ＨＩＦＵ変換
器の焦点域の周囲の領域を含む。ステップ４１４で、送信信号の基本周波数でのエネルギ
ーを決定するために、ＲＦ後方散乱信号がフィルタされる。
【００８２】
　ステップ４１６で、基本周波数での良好な信号対雑音（Ｓ／Ｎ）比を有する後方散乱信
号を得るために必要とされる最小送信出力が決定される。そのような決定は、最近傍相関
によって、または窓内で検出される出力が励起出力の変化と線形に現れる場所を決定する
ことによって行うことができる。ステップ４１８で、組織内でのキャビテーションが始ま
る送信出力レベルを決定するための計算が行われる。そのような出力レベルは、例えば、
テンプレート法、最近傍相関、またはノイズフロア計算を使用して決定することができる
。これらの技法はそれぞれ、超音波信号処理の当業者には知られているものとみなす。
【００８３】
　ステップ４２０で、移動する窓内における基本周波数でのエネルギーが、様々な送信出
力に関して決定される。典型的には送信パルス属性によって決定される窓サイズは、ユー
ザ入力に応答して選択する、メモリから呼び出す、または動的に計算することができる。
窓内における基本周波数でのエネルギーが決定され、次いで、窓が、次のデータ点の組に
移動される。その結果、送信出力の変化に対する組織内の様々な深度における基本周波数
でのエネルギーの表面プロット４２４が得られる。
【００８４】
　ステップ４２６で、深度範囲内での各深度に関する後方散乱信号での、維持されている
基本調波エネルギー（ＦＥＲ）の量が決定される。一実施形態では、特定の深度に関する
後方散乱信号に含まれる基本調波でのエネルギーが、組織が線形系として動作している場
合に予想されるエネルギーと比較される。予想されるエネルギーＥｅｘｐは、良好な信号
対雑音比を有する信号を生成するのに十分な下限出力ＰＬで検出された基本調波でのエネ
ルギーＥ０に、対象の送信出力ＰＨをＰＬで割った商を乗算することによって決定するこ
とができる。基本調波で実際に検出されたエネルギーと、予想されるエネルギーＥｅｘｐ

との差を使用して、深度および印加された出力に対する局所ＦＥＲ値の表面プロット４２
８を生成する。
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【００８５】
　ステップ４３０で、焦点域の周囲での様々な探測角度または位置に関して、上述したプ
ロセスを繰り返すことができる。
【００８６】
　ステップ４３２で、局所ＦＥＲ値に関して得られた結果が、（もしあれば）探測された
各角度に関して、（例えば値を平均化することによって）合成される。合成された結果は
、多項式（線等、一次であってもよい）または他の数学的に定義された関数に適合される
。一実施形態では、ＦＥＲ曲線は、１に正規化され、それにより、エネルギーが基本調波
から基本調波の高調波に変換される深度および出力レベルに関して、ＦＥＲ曲線でのすべ
ての値が１よりも小さい。
【００８７】
　理解されるように、ＦＥＲ曲線を生成するための他の技法も存在する。例えば、ステッ
プ４１４でのフィルタリングは、デジタルＦＩＲ（有限インパルス応答）フィルタを用い
て行うことができ、ステップ４２０では、受信された後方散乱信号における基本周波数で
のエネルギーの量を決定するために、ＦＦＴ（高速フーリエ変換）を行うことができる。
同様に、信号処理は、後方散乱信号に搬送波信号を多重化し、ローパスフィルタを適用す
ることによってベースバンドで行うことができ、残りの信号の振幅が、基本調波で含まれ
るエネルギーを示唆する。
【００８８】
　この実施形態に従って治療出力を選択するために、組織表面に印加される出力のどれほ
どが実際に焦点域に送達されるかを知る必要もある。これを決定するために、システム制
御装置２００等のコンピュータが、変換器から治療すべき組織部位への組織経路内でどれ
ほどの減衰があるか推定するようにプログラムされる。減衰値は、以前の実験に基づく値
を記憶するメモリから、または周知の組織タイプに関する文献での研究から呼び出すこと
ができる。しかし、各患者の生理機能が異なるので、１つ以上の試験信号に対する組織の
応答に基づいて減衰を推定することもできる。
【００８９】
　図１４に示される実施形態では、ＨＩＦＵ変換器と標的治療部位との間でのＨＩＦＵ信
号の減衰は、異なる出力レベルでいくつかの試験信号を印加することによって決定される
。ステップ５０２で、ＨＩＦＵ変換器によって印加される信号の実際の出力が、以前に求
められた測定値から、または変換器に印加されたデジタル化された電流および電圧の波形
から決定される。あるいは、変換器のインピーダンスが分かっている場合、電流または電
圧の波形を使用して出力を計算することができる。
【００９０】
　ステップ５０４で、異なる出力レベルで送信されるいくつかの試験信号に応答して、い
くつかのＲＦ後方散乱信号が検出される。一実施形態では、そのような信号は、広帯域幅
受信機（例えば撮像変換器１５２）を用いて検出され、この広帯域幅受信機は、送信信号
の例えば２次～４次の高調波での信号を検出することができる（利用可能な場合には他の
高調波を使用することもできる）。
【００９１】
　ステップ５１２で、深度範囲が選択され、その深度範囲に関して減衰を測定することが
できる。深度範囲は、典型的には、変換器の焦点域を含む。ステップ５１４で、後方散乱
信号それぞれにおけるデータの窓が選択され、この窓は、選択された深度範囲を含む。ス
テップ５１６で、システム制御装置２００または他のコンピュータが、ＦＦＴまたは何ら
かの他の周波数解析を行って、後方散乱信号において、２次～４次またはそれよりも高次
の各高調波でどれほどのエネルギーが存在しているかを決定する。次いで、高調波でのエ
ネルギーが、例えば前置増幅器でのロールオフまたは検出用変換器の周波数応答により、
検出システムの応答に関して補正される。ステップ５２０で、ＲＦ後方散乱信号が高調波
で良好な信号対雑音（Ｓ／Ｎ）比を有するような、送達される出力が決定される。この出
力は、基本周波数で良好なＳ／Ｎ比を有する信号を生成するのに必要な出力よりも大きい
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可能性が高い。ステップ５１８で、上述したように、キャビテーションが始まる出力レベ
ルも決定される。ステップ５２４で、印加される電気的出力の変化に対する異なる周波数
でのエネルギーの表面プロットが計算される。ステップ５２６で、印加される電気的出力
に対する各高調波でのエネルギーが計算される。ステップ５２８で、異なる探測点に関し
てステップ５１０～５２６を繰り返すことができる。一実施形態では、測定は、所望の治
療部位を囲繞する１０点で行われる。
【００９２】
　各探測点に関して、印加される電気的出力の変化に対する高調波のエネルギーが決定さ
れると、ステップ５３０で、例えば平均化によって結果が合成される。
【００９３】
　開示される技術の一実施形態では、高調波が、ＨＩＦＵ変換器の焦点域の近傍から発し
、主に、印加されるＨＩＦＵ信号の非線形伝播により生成されるという仮定が成される。
したがって、高調波周波数での信号は、焦点域から検出変換器に戻る一方向経路でのみ減
衰されるとも仮定される。一般に、組織内で生成される高調波に関する信号振幅は、ロー
ルオフを受けるべきであることが知られている。例えば、高調波の量が飽和している場合
、ロールオフは１／ｎ挙動に従う（ここで、ｎは、ｎ次の高調波を示す）。このロールオ
フは、補正すべきであり、ＦＥＲ値によって決定することができる。検出された高調波の
エネルギーは、受信用電子回路および検出用変換器の周波数応答に関しては既に補正され
ているので、存在するロールオフに関して高調波レベルが補正された後、高調波ピーク間
の振幅の差があれば、それは減衰に起因することがある。ステップ５３２で、特定の入射
出力レベルでの各高調波のエネルギーレベルが決定され、多項式（または線）に適合され
る。信号が測定された点での組織経路の全長で割った多項式の傾きが、ｄＢ／ＭＨｚ・ｃ
ｍの単位でのＨＩＦＵ信号の減衰を与える。この計算が、良好な信号対雑音比のために必
要とされる最小値と、キャビテーションが始まる出力レベルとの間での、他の印加される
入射出力に関して行われる。その結果、印加される入射出力に対する減衰をプロットする
減衰曲線が得られる。
【００９４】
　いくつかの状況では、子宮筋腫自体等、局所の減衰値を決定することが望ましいことが
ある。ステップ５４４で示されるように、ＨＩＦＵ変換器は、変更された組織またはその
焦点域に対して移動させることができ、上述した様式で、新規の減衰曲線が決定される。
したがって、任意の所定の入射出力での局所の減衰は、各深度での減衰値の差に、それら
それぞれの深度を掛け、深度の差で割った値に等しい。
【００９５】
　組織のＦＥＲ曲線および減衰曲線が分かると、治療のための適切な入射出力が、良好な
Ｓ／Ｎ比のために必要とされる最小値とキャビテーションが始まる出力レベルとの間のい
くつかの出力レベルで、入射出力に減衰曲線３５０を掛け合わせることによって決定され
る。図１２に示されるように、減衰曲線３５０（図１１）による入射出力のスケーリング
により、図１２に示される曲線３８０が得られる。曲線３８０をＦＥＲ曲線３００によっ
てスケーリングすることによって、曲線３８０から曲線３６０が計算される。最後に、曲
線３８０から曲線３６０を差し引くことによって高調波曲線３７０での出力を計算するこ
とができる。曲線３７０から、上述したように、組織内で所望の高調波出力を実現するの
に必要な適切な入射出力を決定することができる。
【００９６】
　また、理解されるように、組織を治療するために使用される治療信号の出力は、対象の
組織の測定された特性に基づいて、予め決定し、記憶されたメモリから呼び出すこともで
きる。組織の局所減衰が分かっている場合、以前に行われた研究に基づくＦＥＲ曲線を使
用して、治療部位での所望の高調波出力を実現するためにどれほど多くのエネルギーを印
加すべきかを予測することができる。あるいは、対象の組織に関してＦＥＲ曲線が決定さ
れる場合、以前に行われた研究に基づいて治療出力を選択することができる。所定の経験
的な治療の設定値に依拠する別のオプションは、効果的に非減衰性である組織経路の任意
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の部分（例えば膀胱内に含まれる尿）の高さを測定し、その組織深度に関して知られてい
る経験的に決定されている出力値を、非減衰性の部分を見込んで適した量だけ減少させる
ことである。例えば、１０ｃｍの治療深度に関する組織経路が、膀胱内の尿から構成され
る２ｃｍの区画を含む場合、適切なＨＩＦＵ出力レベルの一次近似として、８ｃｍの治療
深度に関する経験的に決定された出力値を印加することができる。
【００９７】
　例示的実施形態が、例示および説明されたが、本発明の範囲から逸脱することなく、種
々の変更が成され得ることを理解されるであろう。例えば、切除用シェルを創出するため
に使用されるエネルギー源は、開示される実施形態では、ＨＩＦＵであるが、放射線、レ
ーザ、高周波、マイクロ波、冷凍切除等、他のエネルギー源も使用され得る。これらのエ
ネルギー源のうちのいくつかは、カテーテル、内視鏡等によって、組織体積に送達されな
ければならないように、低侵襲性である。これらのエネルギー源からのエネルギーの印加
は、組織体積の周縁を切除し、切除用シェルを創出する。別の実施形態では、ＨＩＦＵ変
換器は、経膣的または経直腸的に等、身体に挿入可能であってもよい。治療される組織体
積が、ＨＩＦＵ変換器の位置から見える場合、組織の画像は、超音波画像センサ以外の画
像センサによって、取得可能である。いくつかの実施形態では、所望の治療体積の撮像は
、医師が、ＨＩＦＵが所望の標的組織体積の面積に送達されていることを確認可能なよう
に、ＭＲＩ、Ｘ線、赤外線等の別の種類の撮像モダリティによって行われてもよい。した
がって、発明の範囲は、以下の請求項およびその均等物から決定されるべきである。

【図１Ａ】

【図１Ｂ】

【図２】
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