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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　被験者の脳震盪の可能性を推定するためのシステムであって、前記システムは、データ
処理装置を含み、前記データ処理装置は、
　神経生理学的データを受信するステップと、
　前記データにおける活動関連の特徴を識別するステップと、
　複数のノードを有する被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターンを構築する
ステップであって、各ノードが前記活動関連の特徴のうちの１つの特徴を表し、かつ各対
のノードに連結度重みが割り当てられて成るステップと、
　前記構築されたＢＮＡパターンと被験者に特有のベースラインＢＮＡパターンとの間の
比較を表すＢＮＡパターン類似度を算出するステップと、
　前記ＢＮＡパターン類似度に応答して脳震盪の可能性を評価するステップと
を行なうように構成されている、システム。
【請求項２】
　前記ベースラインＢＮＡパターンは、正常な脳機能を有すると識別された１群の被験者
を特徴付ける群ＢＮＡパターン、および脳震盪を有すると識別された１群の被験者を特徴
付ける群ＢＮＡパターンから成る群から選択される群ＢＮＡパターンに基づく、請求項１
に記載のシステム。
【請求項３】
　前記データ処理装置は、前記被験者特有のＢＮＡの構築および前記ＢＮＡパターン類似
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度の算出を少なくとも１回繰り返すステップを行なうように構成されており、各々の被験
者特有のＢＮＡは、被験者の同一神経生理学的データを使用するが異なる参照データまた
はモデルに基づいて構築され、各々の被験者特有のＢＮＡは、異なる脳状態に関連付けら
れるベースラインＢＮＡパターンと比較され、前記評価は少なくとも２つのＢＮＡパター
ン類似度に応答して行われる、請求項１に記載のシステム。
【請求項４】
　少なくとも１つのベースラインＢＮＡパターンは、正常な脳機能を有すると識別された
１群の被験者を特徴付け、少なくとも１つのベースラインＢＮＡパターンは、脳震盪を有
すると識別された１群の被験者を特徴付ける、請求項３に記載のシステム。
【請求項５】
　前記データ処理装置は、少なくとも前記ＢＮＡパターン類似度に基づいて震盪指数を決
定するステップを行なうように構成されている、請求項１～４のいずれかに記載のシステ
ム。
【請求項６】
　前記データ処理装置は、異なる期間に対応する幾つかのＢＮＡパターンを構築するステ
ップと、前記ＢＮＡパターンを時間軸上に表示するステップとを行なうように構成されて
いる、請求項１～５のいずれかに記載のシステム。
【請求項７】
　前記データ処理装置は、少なくとも前記ＢＮＡパターン類似度に応答して脳状態に関す
る予後情報を抽出するステップを行なうように構成されている、請求項１～６のいずれか
に記載のシステム。
【請求項８】
　前記活動関連の特徴を識別するステップは、被験者の神経生理学的データにおける特徴
および前記特徴間の関係を識別するステップと、前記特徴および前記特徴間の関係を参照
神経生理学的データの特徴および特徴間の関係と比較するステップとをさらに含む、請求
項１～７のいずれかに記載のシステム。
【請求項９】
　前記参照神経生理学的データは、１群または部分群の被験者から取得したデータ、同一
被験者から以前に取得した履歴データ、および神経生理学的モデルから合成したデータか
ら成る群から選択されたデータに対応する、請求項８に記載のシステム。
【請求項１０】
　前記ノードはデータ特性のベクトルのクラスタを表し、前記連結度重みは、（ｉ）対応
するクラスタ対におけるベクトルの個数、（ｉｉ）前記対応するクラスタ対におけるベク
トルの個数間の変動性、（ｉｉｉ）前記対応するクラスタ対の各クラスタに関連付けられ
る時間窓の幅、（ｉｖ）前記対応するクラスタ対を分離する潜時差、（ｖ）前記対応する
クラスタ対に関連付けられる信号の振幅、（ｖｉ）前記対応するクラスタ対に関連付けら
れる信号の周波数、および（ｖｉｉ）前記クラスタを規定する空間窓の幅、から成る群か
ら選択された少なくとも１つのクラスタ特性に基づいて算出された重み指数を含む、請求
項１～９のいずれかに記載のシステム。
【請求項１１】
　前記神経生理学的データは、治療前、治療中、および／または治療後に取得したデータ
を含む、請求項１～１０のいずれかに記載のシステム。
【請求項１２】
　被験者の脳震盪の可能性を推定するためのシステムであって、前記システムは、データ
処理装置を含み、前記データ処理装置は、
　神経生理学的データを受信するステップと、
　前記データにおける活動関連の特徴を識別するステップと、
　複数のノードを有する第１の被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターンを構
築するステップであって、各ノードが前記活動関連の特徴のうちの１つの特徴を表し、各
対のノードに連結度重みが割り当てられ、前記被験者特有のＢＮＡパターンが脳震盪に関
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連付けられて成るステップと、
　前記第１のＢＮＡパターンと脳震盪に対応すると注釈された第１のベースラインＢＮＡ
パターンとの間の比較を表す第１のＢＮＡパターン類似度を算出するステップと、
　前記類似度を、被験者の以前に構築された被験者特有のＢＮＡパターンと前記第１のベ
ースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第１の記録された類似度と比較するステッ
プと、
　前記記録された類似度と前記算出された類似度との間の差異に応答して脳震盪の可能性
を評価するステップと
を行なうように構成されている、システム。
【請求項１３】
　前記データ処理装置は、
　正常な脳機能に関連付けられた第２の被験者特有のＢＮＡパターンを構築するステップ
と、
　前記第２のＢＮＡパターンと正常な脳機能に対応すると注釈された第２のベースライン
ＢＮＡパターンとの間の比較を表す第２のＢＮＡパターン類似度を算出するステップと、
　前記第２の類似度を、被験者の以前に構築された被験者特有のＢＮＡパターンと前記第
２のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第２の記録された類似度と比較する
ステップとを行なうように構成されており、
　前記評価が、前記第２の記録された類似度と前記第２の算出された類似度との間の差異
にも応答して行われる、請求項１２に記載のシステム。
【請求項１４】
　前記システムは、複数の測定装置をさらに含み、前記測定装置のそれぞれは、低レベル
の認知課題および高レベルの認知課題から成る群から選択された課題を被験者が実行する
かあるいは実行を概念化する前、途中、および／または後に、被験者の脳から前記神経生
理学的データを取得するために、被験者の頭皮の複数の異なる場所に配置されることがで
きる、請求項１～１３のいずれかに記載のシステム。
【請求項１５】
　データ処理装置によって読み出されたときに、データ処理装置に神経生理学的データを
受信させ、データ処理装置に前記データにおける活動関連の特徴を識別させ、データ処理
装置に複数のノードを有する被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターンを構築
させ、ただし、各ノードが前記活動関連の特徴のうちの１つの特徴を表し、かつ各対のノ
ードに連結度重みが割り当てられており、データ処理装置に前記構築されたＢＮＡパター
ンと被験者に特有のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表すＢＮＡパターン類似
度を算出させ、データ処理装置に前記ＢＮＡパターン類似度に応答して脳震盪の可能性を
評価させる、プログラム命令を格納したコンピュータ可読媒体を備える、コンピュータソ
フトウェア製品。
【請求項１６】
　データ処理装置によって読み出されたときに、データ処理装置に神経生理学的データを
受信させ、データ処理装置に前記データにおける活動関連の特徴を識別させ、データ処理
装置に複数のノードを有する第１の被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターン
を構築させ、ただし、各ノードが前記活動関連の特徴のうちの１つの特徴を表し、各対の
ノードに連結度重みが割り当てられ、前記被験者特有のＢＮＡパターンが脳震盪に関連付
けられており、データ処理装置に前記第１のＢＮＡパターンと脳震盪に対応すると注釈さ
れた第１のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第１のＢＮＡパターン類似度
を算出させ、データ処理装置に前記類似度を、被験者の以前に構築された被験者特有のＢ
ＮＡパターンと前記第１のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第１の記録さ
れた類似度と比較させ、データ処理装置に前記記録された類似度と前記算出された類似度
との間の差異に応答して脳震盪の可能性を評価させる、プログラム命令を格納したコンピ
ュータ可読媒体を備える、コンピュータソフトウェア製品。
【発明の詳細な説明】
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【技術分野】
【０００１】
関連出願
　本願は、２０１１年７月２０日に出願した米国仮特許出願第６１／５０９６５１号の優
先権の利益を主張し、その内容は、その全体を参考として本明細書中に組み入れられる。
【０００２】
　２０１１年１月１８日に出願した特許協力条約出願ＰＣＴ／ＩＬ２０１１／００００５
５の内容は、本明細書中に完全に述べられているかのように参考として本明細書中に組み
入れられる。
【０００３】
　本発明は、その一部の実施形態では、神経生理学に関し、さらに詳しくは、脳震盪の可
能性を推定するための方法およびシステムに関するが、それらに限定されない。
【背景技術】
【０００４】
　一般的に脳震盪または単に「震盪」として知られる軽度外傷性脳損傷（ｍＴＢＩ）とは
、脳に損傷を引き起こす頭部の傷害のことである。それは頭部への直接的接触から発生す
ることが最も多いが、間接的損傷（例えば頭部のむち打ち症または乱暴な揺さぶり）から
も生じることがあり得る。
【０００５】
　脳は高密度の血管網で覆われた柔らかいゼリー状構造であり、何十億もの神経細胞およ
び複雑な相互連結線維を含む。脳は、頭蓋骨内に収容されかつ脳脊髄液内に支持された、
良好な被保護身体部分である。頭部外傷、例えば頭部への直接衝撃または頭部の急速な運
動は、脳を頭蓋骨に衝突反動させ、潜在的に脳の構造および血管の断裂および捩じれを引
き起こし、結果的に脳における神経細胞の電気的活動の機能を妨げ、かつ脳内のメッセー
ジの通常の流れを遮断する。頭部外傷は、柔らかい神経組織を伸張断裂させる複数の剪断
損傷を引き起こし、かつ脳の微小血管からの複数の出血点を引き起こすことがあり得る。
【０００６】
　一度脳損傷を受けたことのある個人は、二度目に脳損傷を受ける危険性が高く、その後
に損傷を受け易くなる。重症度に関係なく、二度目の脳の損傷は、短期間内に受けた場合
、生命を脅かすことがあり得る。一連の震盪による追加的リスクは、早老症およびアルツ
ハイマー病を含む。
【０００７】
　フットボール、ホッケー、およびサッカーのような様々なスポーツに、頭部への衝撃に
よる脳震盪の懸念が存在する。そのような身体的活動中に、個人の頭部または他の身体部
分はしばしば頭部への直接接触を受け、その結果、頭部または身体部分自体の運動のみな
らず、個人の頭蓋骨および脳への衝撃が生じる。直線方向および回転方向の頭部の加速に
対する脳の反応についてはまだ不明な点が多く、特定の衝撃力と損傷との間の相応関係は
、特に破局的損傷または致命傷を生じるレベルより低いレベルの衝撃力を繰返し受けるこ
とによって引き起こされる損傷に関してはなおさらである。
【０００８】
　外傷性脳損傷の後、神経生理学的活動は変化し、その結果、損傷後の初期段階にニュー
ロンの興奮性亢進を生じる。脳外傷および震盪の患者の電気生理学的解析は１９７０年代
に初めて報告された。外傷後脳波のコヒーレンスの解析により、びまん性軸索損傷を検出
かつ定量化されることが提案された。
【０００９】
　脳損傷を識別するための方法は、当該技術分野において公知である。
【００１０】
　米国特許第７７２０５３０号明細書は、被験者の現場診断を行って震盪の有無および重
症度を決定するための方法を開示している。ＥＥＧ信号は被験者から取得される。信号は
、検出された信号のノイズを除去し、ノイズ除去後の信号から特徴を抽出し、抽出された
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特徴を分類するための判別関数を作成し、かつ分類された特徴に基づいて震盪の有無およ
び重症度を検出する、非線形信号処理アルゴリズムを用いて処理される。
【００１１】
　米国特許出願公開第２０１０００２２９０７号明細書は、ＥＥＧ信号の位相同期が脳損
傷の位置を示すことを教示している。
【００１２】
　行動機能をその根底にある局在的脳活動に関連付けることを目的として離散的関与領域
を識別し、あるいはフロー解析を実行する一般的技術もまた公知である。
【００１３】
　米国特許第６７９２３０４号明細書は、マスコミュニケーション評価のための方法およ
びシステムを開示している。認知課題が中央制御サイトから複数の遠隔テストサイトへイ
ンターネットを介して送信される。課題に応答して、遠隔サイトにおける被験者の脳の反
応が記録され、インターネットを介して中央制御サイトへ返送される。次いで中央制御サ
イトは、選択されたサイトの各々における被験者について脳活動のばらつきを算出する。
【００１４】
　米国特許出願公開第２００４００５９２４１号明細書は、脳の生理学的不均衡を分類か
つ治療するための方法を開示している。１組の解析脳信号を被験者から得るために神経生
理学的技術が使用され、該信号から１組のデジタルパラメータが決定される。デジタルパ
ラメータは、種々の療法応答性プロファイルに定量的にマッピングされる。被験者の信号
およびパラメータは、無症候性および症候性参照集団に関係するデータベースに含まれる
神経生理学的な集約情報と比較され、該比較を使用して治療の推奨が行われる。治療反応
パターンは、罹患被験者の臨床治療に功を奏することにつながる従属変数として相互に関
連付けられる。
【００１５】
　国際公開第２００７／１３８５７９号は、神経心理学的フローパターンの知識ベースを
確立するための方法を記載しており、その内容を参照によって本書に援用する。多数の研
究グループから特定の行動過程についての信号を入手し、特定の行動機能に関与する活動
源を突き止める。その後、脳の活動パターンの組を識別し、神経心理学的解析を使用して
、突き止められたソースおよび識別されたパターンを解析する。解析は、可能性のある経
路の識別および順位付けを含む。次いで１組のフローパターンを形成し、それを知識ベー
スとして利用する。次いで知識ベースを、順位付けされた経路の数を減少させるための制
約条件として使用する。
【００１６】
　国際公開第２００９／０６９１３４号、第２００９／０６９１３５号、および第２００
９／０６９１３６号は、被験者が刺激を形成する課題および／または行為を実行する前後
に、神経生理学的データを収集する技術を記載しており、それらの内容を参照によって本
書に援用する。刺激はデータの特徴を規定するために使用され、データは規定された特徴
に従って分解される。その後、特徴を解析してデータ内の１つ以上のパターンを決定する
。データ内の１つ以上の重要な特徴を突き止めるために、分解はクラスタリングを使用す
ることができ、このときクラスタの集合が活動ネットワークを形成する。脳における特定
の病理および／または治療の効果をシミュレーションするために使用することのできる神
経モデルを規定するために、データパターンを解析することができる。
【００１７】
　追加の背景技術として、米国特許出願公開第２００５０１７７０５８号明細書がある。
それは、同一または異なる場所の２人以上の被験者から、彼らが共通する刺激の組にさら
されたときの脳波測定値を収集、解析、かつ比較するシステムを開示している。彼らの脳
波測定値を用いて被験者の適合性を検討し、隠れた情報を発見または検証する。
【発明の概要】
【００１８】
　本発明の一部の実施形態の態様では、被験者の脳から取得した神経生理学的データから
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脳震盪の可能性を推定する方法を提供する。該方法は、データにおける活動関連の特徴を
識別するステップと、複数のノードを有する被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）
パターンを構築するステップであって、各ノードが活動関連の特徴のうちの１つの特徴を
表し、かつ各対のノードに連結度重みが割り当てられて成るステップと、構築されたＢＮ
Ａパターンと被験者に特有のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表すＢＮＡパタ
ーン類似度を算出するステップと、ＢＮＡパターン類似度に応答して脳震盪の可能性を評
価するステップとを含む。
【００１９】
　本発明の一部の実施形態では、ベースラインＢＮＡパターンは、正常な脳機能を有する
と識別された１群の被験者を特徴付ける群ＢＮＡパターンに基づく。
【００２０】
　本発明の一部の実施形態では、ベースラインＢＮＡパターンは、脳震盪を有すると識別
された１群の被験者を特徴付ける群ＢＮＡパターンに基づく。
【００２１】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、被験者特有のＢＮＡの構築およびＢＮＡパター
ン類似度の算出を少なくとも１回繰り返すステップを含む。
【００２２】
　本発明の一部の実施形態では、各々の被験者特有のＢＮＡは、被験者の同一神経生理学
的データを使用するが異なる参照データまたはモデルに基づいて構築され、各々の被験者
特有のＢＮＡは、異なる脳状態に関連付けられるベースラインＢＮＡパターンと比較され
、評価は少なくとも２つのＢＮＡパターン類似度に応答して行われる。
【００２３】
　本発明の一部の実施形態では、少なくとも１つのベースラインＢＮＡパターンは、正常
な脳機能を有すると識別された１群の被験者を特徴付け、少なくとも１つのベースライン
ＢＮＡパターンは、脳震盪を有すると識別された１群の被験者を特徴付ける。
【００２４】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、少なくともＢＮＡパターン類似度に基づいて震
盪指数を決定するステップを含む。
【００２５】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、異なる期間に対応する幾つかのＢＮＡパターン
を構築するステップと、該ＢＮＡパターンを時間軸上に表示するステップとを含む。
【００２６】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、少なくともＢＮＡパターン類似度に応答して脳
状態に関する予後情報を抽出するステップを含む。
【００２７】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、被験者の神経生理学的データにおける特徴およ
び特徴間の関係を識別するステップと、該特徴および特徴間の関係を参照神経生理学的デ
ータの特徴および特徴間の関係と比較し、それによって活動関連の特徴を識別するステッ
プとを含む。
【００２８】
　本発明の一部の実施形態では、参照神経生理学的データは、１群または部分群の被験者
から取得したデータに対応する。
【００２９】
　本発明の一部の実施形態では、参照神経生理学的データは、同一被験者から以前に取得
した履歴データに対応する。
【００３０】
　本発明の一部の実施形態では、参照神経生理学的データは、神経生理学的モデルから合
成したデータを含む。
【００３１】
　本発明の一部の実施形態では、参照データの特徴および特徴間の関係は、少なくとも１
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つの事前注釈付きＢＮＡパターンとして提供される。
【００３２】
　本発明の一部の実施形態では、ノードはデータ特性のベクトルのクラスタを表し、連結
度重みは、（ｉ）対応するクラスタ対におけるベクトルの個数、（ｉｉ）対応するクラス
タ対におけるベクトルの個数間の変動性、（ｉｉｉ）対応するクラスタ対の各クラスタに
関連付けられる時間窓の幅、（ｉｖ）対応するクラスタ対を分離する潜時差、（ｖ）対応
するクラスタ対に関連付けられる信号の振幅、（ｖｉ）対応するクラスタ対に関連付けら
れる信号の周波数、および（ｖｉｉ）クラスタを規定する空間窓の幅、から成る群から選
択された少なくとも１つのクラスタ特性に基づいて算出された重み指数を含む。
【００３３】
　本発明の一部の実施形態では、神経生理学的データは、治療前、治療中、および／また
は治療後に取得したデータを含む。
【００３４】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、少なくともベースラインＢＮＡパターンおよび
治療前に取得したデータに基づいて構築した被験者特有のＢＮＡパターンを用いて算出さ
れたＢＮＡパターン類似度を、少なくともベースラインＢＮＡパターンおよび治療後に取
得したデータに基づいて構築した被験者特有のＢＮＡパターンを用いて算出したＢＮＡパ
ターン類似度と比較することによって、治療の効果を評価するステップを含む。
【００３５】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、治療前に取得したデータに対応するＢＮＡパタ
ーンを、治療中および／または治療後に取得したデータに対応するＢＮＡパターンと比較
することによって、治療の効果を評価するステップを含む。
【００３６】
　本発明の一部の実施形態では、治療は活性薬剤を使用する薬理学的治療を含む。
【００３７】
　本発明の一部の実施形態では、活性薬剤は、スコポラミン、ケタミン、メチルフェニデ
ート、ドネペジル、フィソスチグミン、タクリン、フルオキセチン、カルバマゼピン、ア
マンタジン、アポモルフィン、ブロモクリプチン、レボドパ、ペルゴリド、ロピニロール
、セレギリン、トリヘキシフェニジル、アトロピン、スコポラミン、グリコピロレート、
バクロフェン、ジアゼパム、チザニジンおよびダントロレンから成る群から選択される。
【００３８】
　本発明の一部の実施形態では、治療はプラセボ剤を使用したプラセボ治療をも含み、方
法は、プラセボ治療中および／またはプラセボ治療後に取得したデータに対応するＢＮＡ
パターンを、薬理学的治療中および／または薬理学的治療後に取得したデータに対応する
ＢＮＡパターンと比較することによって、薬理学的治療の効果を評価することを含む。
【００３９】
　本発明の一部の実施形態では、治療は外科的介入を含む。
【００４０】
　本発明の一部の実施形態では、治療はリハビリ治療を含む。
【００４１】
　本発明の一部の実施形態では、治療は光線療法を含む。
【００４２】
　本発明の一部の実施形態では、治療は高圧療法を含む。
【００４３】
　本発明の一部の実施形態では、治療は、神経フィードバック、ＥＭＧバイオフィードバ
ック、ＥＥＧ神経フィードバック、経頭蓋磁気刺激（ＴＭＳ）および直接電極刺激から成
る群から選択された少なくとも１つの治療を含む。
【００４４】
　本発明の一部の実施形態の態様では、被験者の脳から取得した神経生理学的データから
脳震盪の可能性を推定する方法を提供する。該方法は、データにおける活動関連の特徴を
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識別するステップと、複数のノードを有する第１の被験者特有の脳ネットワーク活動（Ｂ
ＮＡ）パターンを構築するステップであって、各ノードが活動関連の特徴のうちの１つの
特徴を表し、各対のノードに連結度重みが割り当てられ、被験者特有のＢＮＡパターンが
脳震盪に関連付けられて成るステップと、第１のＢＮＡパターンと脳震盪に対応すると注
釈された第１のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第１のＢＮＡパターン類
似度を算出するステップと、該類似度を、被験者の以前に構築された被験者特有のＢＮＡ
パターンと第１のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第１の記録された類似
度と比較するステップと、記録された類似度と算出された類似度との間の差異に応答して
脳震盪の可能性を評価するステップとを含む。
【００４５】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、正常な脳機能に関連付けられた第２の被験者特
有のＢＮＡパターンを構築するステップと、第２のＢＮＡパターンと正常な脳機能に対応
すると注釈された第２のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第２のＢＮＡパ
ターン類似度を算出するステップと、第２の類似度を、該被験者の以前に構築された被験
者特有のＢＮＡパターンと第２のベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表す第２の
記録された類似度と比較するステップとを含み、ここでも第２の記録された類似度と第２
の算出された類似度との間の差異に応答して評価が行われる。
【００４６】
　本発明の一部の実施形態では、方法は、低レベルの認知課題および高レベルの認知課題
から成る群から選択された課題を被験者が実行するかあるいは実行を概念化する前、途中
、および／または後に、被験者の脳から神経生理学的データを取得するステップを含む。
【００４７】
　本発明の一部の実施形態の態様では、神経生理学的データを受信し、および上に概説し
かつ任意選択的に以下でさらに詳述する方法を実行するように構成されたデータ処理装置
を備える、脳震盪の可能性を推定するためのシステムを提供する。
【００４８】
　本発明の一部の実施形態の態様では、データ処理装置によって読み出されたときに、デ
ータ処理装置に神経生理学的データを受信させ、および上に概説しかつ任意選択的に以下
でさらに詳述する方法を実行させる、プログラム命令を格納したコンピュータ可読媒体を
備える、コンピュータソフトウェア製品を提供する。
【００４９】
　本発明の一部の実施形態の態様では、ＡＤＨＤの可能性を評価する方法を提供する。該
方法は、被験者の脳から取得した神経生理学的データにおける活動関連の特徴を識別する
ステップと、各々が活動関連の特徴のうちの１つの特徴を表すノードを複数有する脳ネッ
トワーク活動（ＢＮＡ）パターンを構築するステップと、構築されたＢＮＡパターンとベ
ースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表すＢＮＡパターン類似度を算出するステップ
とを含み、ベースラインＢＮＡパターンは主に、デルタ、シータ、およびアルファ周波数
帯域から成る群から選択された１つ以上の周波数帯域で、複数の前頭中心部位で、約１０
０ｍｓから約２００ｍｓの特徴時間窓内に、かつ／またはデルタ周波数帯域で、複数の後
頭部、頭頂部、および前頭中心部で、約３００ｍｓから約６００ｍｓの特徴時間窓内に、
事象関連電位を表すノードを有し、ここで、予め定められた閾値より高いＢＮＡパターン
類似度は、被験者がＡＤＨＤである可能性を示す。
【００５０】
　別途定義されない限り、本明細書で使用されるすべての技術的用語および／または科学
的用語は、本発明が属する技術分野の当業者によって一般に理解されるのと同じ意味を有
する。本明細書に記載される方法および材料と類似または同等である方法および材料を本
発明の実施または試験において使用することができるが、例示的な方法および／または材
料が下記に記載される。矛盾する場合には、定義を含めて、本特許明細書が優先する。加
えて、材料、方法および実施例は例示にすぎず、限定であることは意図されない。
【００５１】
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　本発明の実施形態の方法および／またはシステムを実行することは、選択されたタスク
を、手動操作で、自動的にまたはそれらを組み合わせて実行または完了することを含んで
いる。さらに、本発明の方法および／またはシステムの実施形態の実際の機器や装置によ
って、いくつもの選択されたステップを、ハードウェア、ソフトウェア、またはファーム
ウェア、あるいはオペレーティングシステムを用いるそれらの組合せによって実行できる
。
【００５２】
　例えば、本発明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されることができる。ソフトウェアとして、本発明の実施形
態により選択されたタスクは、コンピュータが適切なオペレーティングシステムを使って
実行する複数のソフトウェアの命令のようなソフトウェアとして実施されることができる
。本発明の例示的な実施形態において、本明細書に記載される方法および／またはシステ
ムの例示的な実施形態による１つ以上のタスクは、データ処理装置、例えば複数の命令を
実行する計算プラットフォームで実行される。任意選択的に、データ処理装置は、命令お
よび／またはデータを格納するための揮発性メモリ、および／または、命令および／また
はデータを格納するための不揮発性記憶装置（例えば、磁気ハードディスク、および／ま
たは取り外し可能な記録媒体）を含む。任意選択的に、ネットワーク接続もさらに提供さ
れる。ディスプレイおよび／またはユーザ入力装置（例えば、キーボードまたはマウス）
も、任意選択的にさらに提供される。
【図面の簡単な説明】
【００５３】
　本明細書では本発明のいくつかの実施形態を単に例示し添付の図面を参照して説明する
。特に詳細に図面を参照して、示されている詳細が例示として本発明の実施形態を例示考
察することだけを目的としていることを強調するものである。この点について、図面につ
いて行う説明によって、本発明の実施形態を実施する方法は当業者には明らかになるであ
ろう。
【００５４】
【図１】図１は、本発明の種々の例示的実施形態に係る、脳震盪の可能性を推定するのに
適した方法のフローチャート図である。
【００５５】
【図２Ａ】図２Ａは、本発明の一部の実施形態に係る、１群の被験者の活動関連の特徴を
識別するための手順を記載するフローチャート図である。
【００５６】
【図２Ｂ】図２Ｂは、本発明の一部の実施形態に係る、脳活動特徴間の関係を決定するた
めの手順の略図である。
【００５７】
【図２Ｃ－Ｅ】図２Ｃ～Ｅは、図２Ｂに示す手順を使用して、本発明の一部の実施形態に
従って構築されたＢＮＡパターンの略図である。
【００５８】
【図３】図３は、本発明の一部の実施形態に係る、神経生理学的データから抽出すること
のできる脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターンの代表例を示す略図である。
【００５９】
【図４】図４は、脳震盪指数を提示するために本発明の一部の実施形態に従って使用する
ことのできるグラフ式表現の図である。
【００６０】
【図５】図５は、本発明の一部の実施形態に係る、脳震盪の可能性を推定するのに適した
別の方法のフローチャート図である。
【００６１】
【図６Ａ】図６Ａは、注意力テスト中に神経生理学データを収集して、震盪を患った被験
者に対して実行された実験の結果を示す。
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【図６Ｂ】図６Ｂは、注意力テスト中に神経生理学データを収集して、震盪を患った別の
被験者に対して実行された実験の結果を示す。
【図６Ｃ】図６Ｃは、注意力テスト中に神経生理学データを収集して、震盪を患ったさら
に別の被験者に対して実行された実験の結果を示す。
【００６２】
【図７Ａ】図７Ａは、ワーキングメモリテスト中に神経生理学データを収集して、図６Ａ
の場合と同じ被験者に対してそれぞれ実行された実験の結果を示す。
【図７Ｂ】図７Ｂは、ワーキングメモリテスト中に神経生理学データを収集して、図６Ｂ
の場合と同じ被験者に対してそれぞれ実行された実験の結果を示す。
【図７Ｃ】図７Ｃは、ワーキングメモリテスト中に神経生理学データを収集して、図６Ｃ
の場合と同じ被験者に対してそれぞれ実行された実験の結果を示す。
【発明を実施するための形態】
【００６３】
　本発明は、その一部の実施形態では、神経生理学に関し、さらに詳しくは、脳震盪の可
能性を推定するための方法およびシステムに関するが、それらに限定されない。
【００６４】
　本発明の少なくとも１つの実施形態を詳しく説明する前に、本発明は、その適用におい
て、下記の説明に示されるか、および／または図面および／または実施例において例示さ
れる構成要素および／または方法の構成および配置の細部に必ずしも限定されないことを
理解しなければならない。本発明は他の実施形態が可能であり、または様々な方法で実施
または実行されることが可能である。
【００６５】
　外傷性脳損傷（ＴＢＩ）はしばしば、３つのパラメータ、すなわち、１）意識の変化の
質および長さ、２）健忘症（記憶喪失）の長さ、および３）グラスゴー昏睡尺度（ＧＣＳ
）に基づいて、軽度、中等度、および重度のＴＢＩに分類される。伝統的に、脳損傷は、
意識変化の長さが２０分未満であり、記憶喪失が２４時間以下であり、かつＧＣＳスコア
が１３より高い場合に、震盪（ｍＴＢＩ）と分類される。
【００６６】
　本発明者らは、震盪のための実用的な診断ツールはまだ得られておらず、震盪の徴候お
よび症状は往々にして非常に微妙であって、検知することが難しいので、上記基準を用い
てさえも震盪を診断することが困難である、と認識している。加えて、多くの震盪の症例
は他の損傷によって、または損傷の周囲の事象によって曇らされ、正確な診断をさらに混
乱させる。本発明者らは、一般的慣行では、震盪が過小診断または誤診され、結果的に、
認知障害、心理社会的問題、および二次性合併症、例えば鬱病をはじめとする潜在的長期
影響を患者にもたらすことを見出した。
【００６７】
　診断支援手段の欠如は運動競技環境では特に明らかであり、子供や青少年の反復損傷に
つながることがあり得る。
【００６８】
　本発明者らは、神経生理学的データを用いて震盪の可能性を推定するのに適した技術を
考案した。震盪はスポーツ関連の損傷によることが最も一般的であり、したがってスポー
ツ関連の脳損傷の懸念はかつてないほど高まっている。しかし、震盪は高齢人口でも最高
値を示す。したがって、本実施形態は、スポーツ活動に携わる成人または若年被験者のみ
ならず、高齢被験者（例えば６０歳超）に対しても、脳震盪の可能性を評価することに関
する。
【００６９】
　図１は、本発明の種々の例示的実施形態に係る、神経生理学的データから脳震盪の可能
性を推定するのに適した方法のフローチャート図である。別途規定しない限り、本書で下
述する操作は、同時に、または多くの組合せもしくは実行順序で逐次的に実行することが
できることを理解されたい。特に、フローチャート図の順序は、限定とみなすべきではな
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い。例えば、以下の説明またはフローチャート図に特定の順序で現れる２つ以上の操作は
、異なる順序で（例えば逆順に）または実質的に同時に実行することができる。加えて、
下述する幾つかの操作は随意であり、実行しなくてもよい。
【００７０】
　操作の少なくとも一部は、データ処理システムによって、例えばデータを受信し、かつ
下述する操作を実行するように構成された、専用回路または汎用コンピュータによって、
実現することができる。
【００７１】
　本実施形態の方法を実現するコンピュータプログラムは一般的に、フロッピー（登録商
標）ディスク、ＣＤ－ＲＯＭ、フラッシュメモリデバイス、およびポータブルハードドラ
イブのような、しかしそれらに限らない配布媒体で、ユーザへ配布することができる。コ
ンピュータプログラムは、配布媒体からハードディスクまたは類似の中間記憶媒体へコピ
ーすることができる。コンピュータプログラムは、コンピュータを本発明の方法に従って
作動するように構成し、コンピュータ命令をそれらの配布媒体またはそれらの中間記憶媒
体のいずれかからコンピュータの実行メモリ内へロードすることによって実行することが
できる。これらの操作は全て、コンピュータシステム技術の当業者には周知である。
【００７２】
　本実施形態の方法は、多くの形で具体化することができる。例えば、該方法は、方法操
作を実行するためのコンピュータなどの有形媒体上で具体化することができる。該方法は
、方法操作を実行するためのコンピュータ可読命令を含むコンピュータ可読媒体上で具体
化することができる。該方法はまた、有形媒体上でコンピュータプログラムを実行するよ
うに、またはコンピュータ可読媒体上で命令を実行するように構成されたデジタルコンピ
ュータ能力を有する電子装置で具体化することもできる。
【００７３】
　解析対象の神経生理学的データは、研究対象の被験者の脳から直接取得した任意のデー
タとすることができる。「直接」取得したデータとは、それが脳組織自体の電気的、磁気
的、化学的、または構造的特徴を示すという意味である。神経生理学的データは、単一被
験者の脳から直接取得したデータ、または複数の被験者（例えば研究群）の複数の脳から
それぞれ、必ずしも同時にではなく、直接取得したデータとすることができる。
【００７４】
　複数の脳からのデータの解析は、単一の脳に対応するデータの各部分について、下述す
る操作を個別に実行することによって行うことができる。しかし、一部の操作は２つ以上
の脳に対して集合的に実行することができる。したがって、別途明記しない限り、単数形
の「被験者」または「脳」の言及は、必ずしも個々の被験者のデータの解析を意味するも
のではない。単数形の「被験者」または「脳」の言及は、数人の被験者のうちの１人に対
応するデータ部分の解析をも含んでおり、その解析は他の部分にも同様に適用することが
できる。
【００７５】
　データは、取得直後に解析することができ（「オンライン解析」）、あるいは記録およ
び保存しておき、後で解析することができる（「オフライン解析」）。
【００７６】
　本発明に適した神経生理学的データ型の代表的な例として、脳波図（ＥＥＧ）データ、
脳磁図（ＭＥＧ）データ、コンピュータ断層撮影（ＣＡＴ）データ、ポジトロン放出断層
撮影（ＰＥＴ）データ、磁気共鳴撮像（ＭＲＩ）データ、機能的ＭＲＩ（ｆＭＲＩ）デー
タ、超音波データ、単光子放出コンピュータ断層撮影（ＳＰＥＣＴ）データ、脳コンピュ
ータインターフェース（ＢＣＩ）データ、および神経レベルにおける神経プロテーゼから
のデータがあるが、それらに限定されない。任意選択的に、データは、２つ以上の異なる
型のデータの組み合わせを含む。
【００７７】
　本発明の種々の例示的実施形態では、神経生理学的データは、被験者の頭皮上の複数の
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異なる部位にそれぞれ配置した複数の測定装置を用いて収集した信号に関連付けられる。
これらの実施形態では、データ型はＥＥＧまたはＭＥＧデータであることが好ましい。測
定装置は、電極、超電導量子干渉素子（ＳＱＵＩＤ）などを含むことができる。そのよう
な各部位で取得されるデータの部分は「チャネル」とも呼ばれる。一部の実施形態では、
神経生理学的データは、脳組織自体の中に配置した複数の測定装置を用いて収集した信号
に関連付けられる。これらの実施形態では、データ型は、皮質脳波記録（ＥＣｏＧ）デー
タとしても公知である侵襲性ＥＥＧデータであることが好ましい。
【００７８】
　任意選択的に、かつ好ましくは、神経生理学的データは、少なくとも被験者が課題およ
び／または行為を実行する前後に収集する。本発明の一部の実施形態では、神経生理学的
データは、少なくとも被験者が、課題を実際には実行しておらず、課題および／または行
為を概念化する前後に収集する。これらの実施形態は、被験者が課題および／または行為
を実際に実行することを妨げる、例えば脳卒中のような種々の脳損傷に応じて見られるよ
うな、何らかの種類の身体障害および／または認知障害を患っている場合に有用である。
それでもなお、これらの実施形態は、希望するならばどんな被験者にも使用できる。
【００７９】
　課題および／または行為（実際に実行されたか、それとも概念化されたかにかかわらず
）に関連付けられた神経生理学的データは、事象関連尺度、例えば事象関連電位（ＥＲＰ
）または事象関連電場（ＥＲＦ）として使用することができる。課題および／または行為
（実際に実行されたか、それとも概念化されたかにかかわらず）は単数または複数の刺激
に応答することが好ましく、データの取得を刺激と同期化して応答のタイムラインを確立
し、このタイムラインに応答してデータ特徴を抽出する。典型的には、課題および／また
は行為の実行または概念化の前、途中、および後に神経生理学的データを連続的に収集す
るように、データ収集は継続的に行われるが、必ずしもそうでなくてもよい。
【００８０】
　様々な種類の課題、低レベルおよび高レベル両方の認知課題および／または行為が予想
される。課題／行為は単一、逐次的、または継続的であることができる。継続的な低レベ
ルの認知課題／行為の例として、映画を見ることが挙げられるが、それに限定されない。
単一の低レベルの認知課題／行為の例として、可聴信号（例えば単純な音）を被験者に提
供することが挙げられるが、それに限定されない。逐次的な低レベルの認知課題／行為の
例として、可聴信号を繰返し再生することが挙げられるが、それに限定されない。反復課
題の場合、被験者は最終的に順化され、あまり注意を払わなくなる（慣れとして知られる
過程）ことが認識されるが、脳からの反応は依然として存在する。高レベルの認知課題／
行為の例として、高い音が聞こえたらボタンを押すように被験者に要求する、いわゆる「
決行／中止課題」が挙げられるが、それに限定されない。ここで、低い音が聞こえた場合
、被験者はボタンを押してはならない。この課題は当業界で公知であり、多くの認知研究
で使用されている。
【００８１】
　刺激および刺激応答の多くのプロトコルは当業界で公知であり、それらは全て本発明の
一部の実施形態によって企図されている。刺激応答神経心理学的テストとして、ストルー
プ課題、ウィスコンシンカード仕分けテストなどが挙げられるが、それらに限定されない
。刺激のみに基づくテストとしては、ミスマッチ陰性電位、脳幹誘発応答聴力検査（ＢＥ
ＲＡ）などが挙げられるが、それらに限定されない。また、サッカード解析、運動関連電
位（ＭＲＰ）、Ｎバック記憶課題、および他の作業記憶課題、例えばスタンバーグ記憶課
題、「シリアルセブン（ｓｅｒｉａｌ　ｓｅｖｅｎ）」テスト（１００から７飛びで逆算
する）、ポズナー注意課題などのような、しかしそれらに限らない、応答のみに基づくテ
ストも考えられる。
【００８２】
　本発明の範囲を、刺激、課題、および／または行為に関連付けられる神経生理学的デー
タのみに限定するつもりはないことを理解されたい。本発明の実施形態は、自発的脳活動



(13) JP 6209514 B2 2017.10.4

10

20

30

40

50

を表す神経生理学的データにも適用することができる。また、特定の活動中に神経生理学
的データを取得するが、取得が刺激と同期しない実施形態も考えられる。
【００８３】
　ここで図１を参照すると、方法は１０で始まり、任意選択的に、かつ好ましくは１１に
進み、そこで神経生理学的データが受信される。データは被験者から直接記録することが
でき、あるいは例えばデータが格納されたコンピュータ可読記憶媒体のような外部ソース
から受信することができる。
【００８４】
　該方法は１２に進み、そこで、活動関連の特徴を識別するように、データの特徴間の関
係が決定される。これは、当業界で公知のいずれかの手順を用いて行うことができる。例
えば、国際公開第２００７／１３８５７９号、第２００９／０６９１３４号、第２００９
／０６９１３５号、および第２００９／０６９１３６号に記載された手順を使用すること
ができ、これらの内容を参照によって本書に援用する。本発明の一部の実施形態に従って
１２を実行するのに適した手順の詳細説明を以下で、図２Ａに関連して記載する。
【００８５】
　概して、活動関連の特徴の抽出はデータの多次元解析を含んでおり、ここでデータは、
データの空間的特徴および非空間的特徴を抽出するために解析される。
【００８６】
　空間的特徴は、それぞれのデータが取得される位置を表すことが好ましい。例えば、空
間的特徴は、被験者の頭皮上の測定装置（例えば電極、ＳＱＵＩＤ）の位置を含むことが
できる。
【００８７】
　さらに、神経生理学的データが生成される脳組織内の位置を空間的特徴から推定する実
施形態も考えられる。これらの実施形態では、例えば低分解能電磁気断層撮影法（ＬＯＲ
ＥＴＡ）を含むことのできるソース位置推定手順が使用される。本実施形態に適したソー
ス位置推定手順は、参照により援用する上述の国際公開特許に記載されている。本実施形
態に適した他のソース位置推定手順は、Ｇｒｅｅｎｂｌａｔｔ　ｅｔ　ａｌ．，２００５
，「Ｌｏｃａｌ　Ｌｉｎｅａｒ　Ｅｓｔｉｍａｔｏｒｓ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　Ｂｉｏｅｌｅ
ｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃ　Ｉｎｖｅｒｓｅ　Ｐｒｏｂｌｅｍ」，ＩＥＥＥ　Ｔｒａｎｓ
．Ｓｉｇｎａｌ　Ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ，５３（９）：５４３０、Ｓｅｋｉｈａｒａ　ｅ
ｔ　ａｌ．，「Ａｄａｐｔｉｖｅ　Ｓｐａｔｉａｌ　Ｆｉｌｔｅｒｓ　ｆｏｒ　Ｅｌｅｃ
ｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃ　Ｂｒａｉｎ　Ｉｍａｇｉｎｇ（Ｓｅｒｉｅｓ　ｉｎ　Ｂｉｏｍ
ｅｄｉｃａｌ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ）」，Ｓｐｒｉｎｇｅｒ，２００８、およびＳｅ
ｋｉｈａｒａ　ｅｔ　ａｌ．，２００５，「Ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ　ｂｉａｓ　ａｎ
ｄ　ｓｐａｔｉａｌ　ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ　ｏｆ　ａｄａｐｔｉｖｅ　ａｎｄ　ｎｏｎ
－ａｄａｐｔｉｖｅ　ｓｐａｔｉａｌ　ｆｉｌｔｅｒｓ　ｆｏｒ　ＭＥＧ　ｓｏｕｒｃｅ
　ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ」，ＮｅｕｒｏＩｍａｇｅ　２５：１０５６に見られ、
それらの内容を参照により本書に援用する。
【００８８】
　さらに、空間的特徴から上皮質表面上の位置を推定する実施形態が考えられる。これら
の実施形態では、被験者の頭皮上の位置で収集されたデータは、頭皮電位分布を上皮質表
面へマッピングするように処理される。そのようなマッピングのための技術は当業界で公
知であり、文献では皮質電位撮像法（ＣＰＩ）または皮質ソース密度（ＣＳＤ）と呼ばれ
る。本実施形態に適したマッピング技術は、Ｋａｙｓｅｒ　ｅｔ　ａｌ．，２００６，「
Ｐｒｉｎｃｉｐａｌ　Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ　Ａｎａｌｙｓｉｓ　ｏｆ　Ｌａｐｌａｃｉ
ａｎ　Ｗａｖｅｆｏｒｍｓ　ａｓ　ａ　Ｇｅｎｅｒｉｃ　Ｍｅｔｈｏｄ　ｆｏｒ　Ｉｄｅ
ｎｔｉｆｙｉｎｇ　ＥＲＰ　Ｇｅｎｅｒａｔｏｒ　Ｐａｔｔｅｒｎｓ：Ｉ．Ｅｖａｌｕａ
ｔｉｏｎ　ｗｉｔｈ　Ａｕｄｉｔｏｒｙ　Ｏｄｄｂａｌｌ　Ｔａｓｋｓ」，Ｃｌｉｎｉｃ
ａｌ　Ｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ　１１７（２）：３４８、Ｚｈａｎｇ　ｅｔ　ａ
ｌ．，２００６，「Ａ　Ｃｏｒｔｉｃａｌ　Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　Ｉｍａｇｉｎｇ　Ｓｔ
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ｕｄｙ　ｆｒｏｍ　Ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ　Ｅｘｔｒａ－ａｎｄ　Ｉｎｔｒａ－ｃｒ
ａｎｉａｌ　Ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌ　Ｒｅｃｏｒｄｉｎｇｓ　ｂｙ　Ｍｅａｎｓ　ｏｆ　
ｔｈｅ　Ｆｉｎｉｔｅ　Ｅｌｅｍｅｎｔ　Ｍｅｔｈｏｄ」，Ｎｅｕｒｏｉｍａｇｅ，３１
（４）：１５１３、Ｐｅｒｒｉｎ　ｅｔ　ａｌ．，１９８７，「Ｓｃａｌｐ　Ｃｕｒｒｅ
ｎｔ　Ｄｅｎｓｉｔｙ　Ｍａｐｐｉｎｇ：Ｖａｌｕｅ　ａｎｄ　Ｅｓｔｉｍａｔｉｏｎ　
ｆｒｏｍ　Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　Ｄａｔａ」，ＩＥＥＥ　ｔｒａｎｓａｃｔｉｏｎｓ　ｏ
ｎ　ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌ　ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，ＢＭＥ－３４（４）：２８３、Ｆ
ｅｒｒｅｅ　ｅｔ　ａｌ．，２０００，「Ｔｈｅｏｒｙ　ａｎｄ　Ｃａｌｃｕｌａｔｉｏ
ｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｓｃａｌｐ　Ｓｕｒｆａｃｅ　Ｌａｐｌａｃｉａｎ」，ｗｗｗ．ｃｓ
ｉ．ｕｏｒｅｇｏｎ．ｅｄｕ／ｍｅｍｂｅｒｓ／ｆｅｒｒｅｅ／ｔｕｔｏｒｉａｌｓ／Ｓ
ｕｒｆａｃｅＬａｐｌａｃｉａｎ、およびＢａｂｉｌｏｎｉ　ｅｔ　ａｌ．，１９９７，
「Ｈｉｇｈ　ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ　ＥＥＧ：ａ　ｎｅｗ　ｍｏｄｅｌ－ｄｅｐｅｎｄｅ
ｎｔ　ｓｐａｔｉａｌ　ｄｅｂｌｕｒｒｉｎｇ　ｍｅｔｈｏｄ　ｕｓｉｎｇ　ａ　ｒｅａ
ｌｉｓｔｉｃａｌｌｙ－ｓｈａｐｅｄ　ＭＲ－ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ　ｓｕｂｊｅｃｔ
’ｓ　ｈｅａｄ　ｍｏｄｅｌ」，Ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｐｈｙ　ａｎ
ｄ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ　１０２：６９に見られる。
【００８９】
　上記の実施形態のいずれにおいても、空間的特徴は、必要に応じて、離散的または連続
空間座標系を使用して表すことができる。座標系が離散的である場合、座標系は、典型的
には測定装置の位置（例えば頭皮上、上皮質表面上、大脳皮質上または脳内深部の位置）
に対応する。座標系が連続的である場合、座標系は、頭皮もしくは上皮質表面の近似形状
、またはそれらの何らかの標本抽出バージョンを表すことが好ましい。標本抽出された表
面は、三次元空間内の点の集合であって該表面のトポロジを描くのに十分である、ポイン
トクラウドによって表すことができる。連続座標系の場合、空間的特徴は、測定装置の位
置間の区分的補間法によって得ることができる。区分的補間法は、表面全体に平滑解析関
数または１組の平滑解析関数を利用することが好ましい。
【００９０】
　本発明の一部の実施形態では、非空間的特徴は各空間的特徴に対し個別に得られる。例
えば、非空間的特徴はチャネル毎に個別に得ることができる。空間的特徴が連続的である
場合、非空間的特徴は、連続体上の１組の離散点に対して得ることが好ましい。典型的に
は、この離散点の組は少なくとも区分的補間法に使用される点を含むが、標本抽出バージ
ョンの表面上の他の点を含むこともできる。
【００９１】
　非空間的特徴は、取得時間に従ってデータをセグメント化することによって得られる時
間的特徴を含むことが好ましい。セグメント化により複数のデータセグメントが得られ、
各データセグメントは、それに対応するエポックの間中、取得される。エポックの長さは
、神経生理学的データの型を特徴付ける時間分解能に依存する。例えばＥＥＧまたはＭＥ
Ｇデータの場合、典型的なエポックの長さはほぼ１０００ｍｓである。
【００９２】
　他の非空間的特徴はデータ分解技術によって得ることができる。本発明の種々の例示的
実施形態では、分解は、各空間的特徴の各データセグメント毎に個別に行われる。したが
って、特定のデータチャネルに対し、分解は、例えばこの特定のチャネルの各データセグ
メンに（例えば、最初に第１エポックに対応するセグメントに、次いで第２エポックに対
応するセグメントに、等々）逐次的に適用される。そのような逐次的分解は他のチャネル
に対しても同様に行われる。
【００９３】
　神経生理学的データは、データ内のピークのパターンを識別することによって、または
より好ましくは、例えばウェーブレット解析のような、しかしそれに限定されない波形解
析によって、分解することができる。本発明の一部の実施形態では、ピークの識別は、ピ
ークの時空間的近傍の定義付けを伴う。近傍は、ピークが位置する空間領域（二次元また
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は三次元）、および／またはピークが発生する期間であると定義することができる。各ピ
ークに対して時空間近傍が関連付けられるように、空間領域および期間の両方を定義する
ことが好ましい。そのような近傍を定義する利点は、時間および／または空間におけるデ
ータの拡散構造に関する情報が得られることである。近傍の（各寸法に関する）大きさは
、ピークの特性に基づいて決定することができる。例えば、一部の実施形態では、近傍の
大きさはピークの半値全幅（ＦＷＨＭ）に等しい。近傍の他の定義も、本発明の範囲から
除外されない。
【００９４】
　波形解析は、波形を共に作り上げる信号ピークの複数の重複する組に波が分解されるよ
うにフィルタリング（例えば、帯域通過フィルタリング）を伴うことが好ましい。任意選
択的に、フィルタ自体が重複することができる。
【００９５】
　神経生理学的データがＥＥＧデータを含む場合、フィルタリング中に以下の周波数帯域
の１つ以上を使用することができる。すなわち、デルタ帯域（典型的には約１Ｈｚ～約４
Ｈｚ）、シータ帯域（典型的には約３～約８Ｈｚ）、アルファ帯域（典型的には約７～約
１３Ｈｚ）、低ベータ帯域（典型的には約１２～約１８Ｈｚ）、ベータ帯域（典型的には
約１７～約２３Ｈｚ）、および高ベータ帯域（典型的には約２２～約３０Ｈｚ）。ガンマ
帯域（典型的には約３０～約８０Ｈｚ）のような、しかしそれに限らず、より高い周波数
帯域も考えられる。
【００９６】
　波形解析の後、時間（潜時）、周波数、および任意選択的に振幅のような、しかしそれ
らに限らない波形特徴を抽出することが好ましい。これらの波形特徴を離散値として入手
し、それによって個々の波形特徴を成分とするベクトルを形成することが好ましい。離散
値を使用すると、その後の解析のためのデータ量が減少するので、有利である。統計的正
規化（例えば、標準スコアによるか、あるいは任意の統計的モーメントを使用することに
よる）のような、しかしそれに限らず、他の低減技術も考えられる。正規化はノイズを低
減するために使用することができ、また、該方法を２人以上の被験者から取得したデータ
に適用する場合、および／または測定装置と脳との間のインターフェースが異なる患者間
で、もしくは単一被験者の異なる部位間で変化する場合に有用である。例えば、統計的正
規化は、ＥＥＧ電極間に不均一なインピーダンス整合が存在する場合に有用になり得る。
【００９７】
　特徴の抽出の結果、空間的特徴（例えばそれぞれの電極または他の測定装置の位置）な
らびにセグメント化および分解から得られた１つ以上の非空間的特徴をベクトルの成分と
して含む複数のベクトルが得られる。これらのベクトルの各々はデータの特徴であり、何
らかの関係（例えば２つのベクトルが１つのベクトルに関連付けられる位置からもう１つ
のベクトルに関連付けられる位置への情報の流れに整合するような因果関係）に従う特徴
を持つ任意のベクトル対は、２つの活動関連の特徴を構成する。
【００９８】
　したがって、抽出されたベクトルは多次元空間を画定する。例えば、成分が位置、時間
、および周波数を含む場合、ベクトルは三次元空間を画定し、成分が位置、時間、周波数
、および振幅を含む場合、ベクトルは四次元空間を画定する。より高次の次元も本発明の
範囲から除外されない。
【００９９】
　解析が１人の被験者の神経生理学的データに適用される場合、データの各特徴は、ベク
トルによって画定される多次元空間内の１つの点として表され、各組の活動関連の特徴は
１組の点として表され、その組の任意の点は、その組内の１つ以上の他の点から時間軸に
沿って特定の距離（本書では以下「潜時差」ともいう）内に存在するように構成される。
【０１００】
　解析が１群または部分群の被験者から取得した神経生理学的データに適用される場合、
データの特徴は、上述した多次元空間内の離散点のクラスタとして表すことが好ましい。
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解析が単一被験者の神経生理学的データに適用される場合にも、点のクラスタを定義する
ことができる。これらの実施形態では、波形特徴のベクトルは、被験者に与えられた個別
の刺激に対して個別に抽出され、それによって多次元空間内の点のクラスタが定義され、
このときクラスタ内の各点は異なる時点に適用された刺激への応答に対応する。個別の刺
激は、任意選択的に、かつ好ましくは同一または類似の刺激の１組の反復提示、または必
ずしも同一ではないが同型の１組の刺激（例えば１組の必ずしも同一ではない視覚刺激）
を形成することが好ましい。異なる時点に異なる刺激を使用することは、本発明の範囲か
ら除外されない。
【０１０１】
　上記の提示を組み合わせて、データを複数の被験者から収集し、被験者の１人以上につ
いて、波形特徴のベクトルを時間の離れた刺激（つまり、個別の時点に適用される刺激）
に対し個別に抽出することも考えられる。これらの実施形態では、クラスタは、異なる被
験者に対応する点のみならず、分離した刺激への応答に対応する点をも含む。例えば、デ
ータを被験者１０人から収集し、データ取得中に各被験者に５回の刺激を提示する場合に
ついて考察する。この場合、データセットは、各々が１回の刺激に対する１人の被験者の
応答に対応する、５×１０＝５０個のデータセグメントを含む。したがって、多次元空間
内の１クラスタ内に、各々がデータセグメントの１つから抽出された特徴の１つのベクト
ルを表す５×１０個までの点を含むことができる。
【０１０２】
　複数の被験者の特徴および／または単一被験者に提示された刺激への複数の応答の特徴
のいずれを表すかに関係なく、所与の空間軸に沿ったクラスタの幅は、対応するデータ特
徴（時間、周波数等）の活動窓の大きさを表す。代表的例として、時間軸に沿ったクラス
タの幅について考察する。任意選択的に、該方法でそのような幅を使用して、事象が複数
の被験者にまたがって発生する潜時範囲を表すことが好ましい。同様に、周波数軸に沿っ
たクラスタの幅は、複数の被験者にまたがって発生する事象の発生を示す周波数帯域を表
するために使用できる。位置軸（例えば、２Ｄ位置マップに対応するデータのための２つ
の位置軸、および３Ｄ位置マップに対応するデータのための３つの位置軸）に沿ったクラ
スタの幅は、事象が複数の被験者にまたがって発生する１組の隣接する電極を画定するた
めに使用することができ、振幅軸に沿ったクラスタの幅は、多数の被験者にまたがる事象
の発生を示す振幅範囲を画定するために使用することができる。
【０１０３】
　１群または部分群の被験者について、活動関連特徴は以下のように識別することができ
る。時間軸に沿った単一クラスタは、上述の通り、クラスタの幅によって画定された時間
窓内に発生する単位事象に相当するものとして識別することが好ましい。この窓を、任意
選択的に、何らかの外れ点を排除するように幅狭化し、それによってそれぞれのデータ特
徴を特徴付ける潜時範囲を画定し直すことが好ましい。時間軸に沿った一連のクラスタに
おいて、その中の各クラスタが特定の制約範囲の（時間軸に沿った）幅を有する場合、ク
ラスタ間の連結度関係に従うクラスタを識別するためにパターン抽出手順を実行すること
が好ましい。概して、そのような手順は、充分な数の点間の結合度関係がクラスタ間に存
在するクラスタ対をクラスタ全体で探索することができる。
【０１０４】
　パターン抽出手順は、密度ベースのクラスタリング手順、最近傍ベースのクラスタリン
グ手順などをはじめ、それらに限らず、任意の種類のクラスタリング手順を含むことがで
きる。本実施形態に適した密度ベースのクラスタリング手順は、Ｃａｏ　ｅｔ　ａｌ．，
２００６，「Ｄｅｎｓｉｔｙ－ｂａｓｅｄ　ｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ　ｏｖｅｒ　ａｎ　ｅ
ｖｏｌｖｉｎｇ　ｄａｔａ　ｓｔｒｅａｍ　ｗｉｔｈ　ｎｏｉｓｅ」，Ｐｒｏｃｅｅｄｉ
ｎｇｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｓｉｘｔｈ　ＳＩＡＭ　Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ　Ｃｏｎｆ
ｅｒｅｎｃｅ　ｏｎ　Ｄａｔａ　Ｍｉｎｉｎｇ，Ｂｅｔｈｅｓｄａ，Ｍａｒｙｌａｎｄ，
ｐ．３２８－３９に記載されている。本実施形態に適した最近傍ベースのクラスタリング
手順は、［Ｒ．Ｏ．Ｄｕｄａ，Ｐ．Ｅ．Ｈａｒｔ　ａｎｄ　Ｄ．Ｇ．Ｓｔｏｒｋ，「Ｐａ
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ｔｔｅｒｎ　Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ」（２ｎｄ　Ｅｄｉｔｉｏｎ），Ａ　Ｗｉｌ
ｅｙ－Ｉｎｔｅｒｓｃｉｅｎｃｅ　Ｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎ，２０００］に記載されてい
る。最近傍ベースのクラスタリング手順を使用する場合、クラスタを識別し、その後、ク
ラスタ間の時空間距離に基づいてクラスタを集めてメタクラスタを形成する。したがって
、メタクラスタとは識別されたクラスタの集まりである。これらの実施形態では、メタク
ラスタはデータの特徴であり、活動関連の特徴はメタクラスタの間で識別される。
【０１０５】
　図２Ａは、本発明の一部の実施形態に係る、１群の被験者の活動関連の特徴を識別する
ための手順１２を記載するフローチャート図である。手順１２は４０で始まり、４１に進
み、そこで孤立クラスタが識別される。本実施形態では、多次元空間の特定の射影でクラ
スタを識別する部分空間クラスタリング、および多次元空間全体でクラスタを識別する全
空間クラスタリングの両方が考えられる。計算時間の観点からは部分空間クラスタリング
の方が好ましく、特徴の普遍性の観点からは全空間クラスタリングの方が好ましい。
【０１０６】
　部分空間クラスタリングの１つの代表的例は、予め定められた各周波数帯域および予め
定められた各空間的位置について別々に、時間軸に沿ってクラスタを識別することを含む
。識別は、任意選択的に、移動する時間窓と予め定められた一定の窓幅とを特徴とするこ
とが好ましい。ＥＥＧデータの典型的な窓幅は、デルタ帯域の場合、約２００ｍｓである
。解析から小さいクラスタを除外しないように、任意選択的に、１クラスタ内の点の最小
個数に制約が加えられる。典型的には、Ｘ点未満のクラスタ（Ｘは群内の被験者の約８０
％に等しい）は除外される。点の最小個数は手順中に更新することができる。初期組のク
ラスタを規定した後、時間窓の幅を低下させることが好ましい。
【０１０７】
　部分空間クラスタリングの別の代表的実施形態は、予め定められた各周波数帯域につい
て別々に行うことが好ましい、時空間部分空間におけるクラスタの識別を含む。この実施
形態では、抽出された空間的特徴は連続空間座標系を用いて、例えば上で詳述した通り測
定装置の位置間の区分的補間法によって、表される。こうして、各クラスタは時間窓のみ
ならず空間領域とも関連付けられる。ここで空間領域は測定装置の位置を中心としてもよ
く、しなくてもよい。一部の実施形態では、少なくとも１つのクラスタは、測定装置の位
置以外の位置を中心とする空間領域に関連付けられる。時空間部分空間は典型的には１つ
の時間次元および２つの空間次元を持つ三次元であり、各クラスタは時間窓、および例え
ば頭皮表面、上皮質表面等の形状に対応する表面における二次元空間領域に関連付けられ
る。また、四次元時空間も考えられ、その場合、各クラスタは時間窓および、少なくとも
部分的に脳内部に対応する体積における三次元空間領域に関連付けられる。
【０１０８】
　部分空間クラスタリングの別の代表的例は、周波数時空間部分空間におけるクラスタの
識別を含む。この実施形態では、予め定められた各周波数帯域について別々にクラスタを
探索するのではなく、該方法は、予め定められていない周波数でもクラスタの識別を可能
にする。したがって、周波数は部分空間における連続座標とみなされる。時空間部分空間
の実施形態と同様に、抽出された空間的特徴は連続空間座標系を用いて表される。したが
って、各クラスタは時間窓、空間領域、および周波数帯域に関連付けられる。空間領域は
上で詳述した通り、二次元または三次元とすることができる。一部の実施形態では、少な
くとも１つのクラスタは、測定装置の位置以外の位置を中心とする空間領域に関連付けら
れ、少なくとも１つのクラスタは、デルタ、シータ、アルファ、低ベータ、ベータ、高ベ
ータ、およびガンマ帯域のうちの２つ以上の周波数を含む周波数帯域に関連付けられる。
例えばクラスタは、デルタ帯域の一部とシータ帯域の一部、またはシータ帯域の一部とア
ルファ帯域の一部、またはアルファ帯域の一部と低ベータ帯域の一部等に跨る周波数帯域
に関連付けることができる。
【０１０９】
　手順１２は任意選択的に４２に進むことが好ましく、そこで１対のクラスタが選択され
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る。該手順は任意選択的に４３に進むことが好ましく、そこで選択された対に示された各
被験者について、任意選択的に、対応する事象間の潜時差（差がゼロの場合を含む）が算
出される。手順は４４に進み、そこで、予め定められた閾値範囲（例えば０～３０ｍｓ）
外の潜時差が拒絶される一方、予め定められた閾値範囲内の潜時差が受け入れられるよう
に、算出された潜時差に制約が加えられる。手順は決定４５に進み、そこで手順は、受け
付けた差の数が充分に大きいか（すなわち、ある数を超えるか、例えば群内の被験者の８
０％超か）否かを決定する。受け付けた差の数が充分に大きくない場合、手順は４６に進
み、そこで手順はクラスタ対を受け入れ、それを１対の活動関連の特徴として識別する。
受け付けた差の数が充分に大きい場合、手順は４７に進み、そこで手順はその対を拒絶す
る。本実施形態の手順は４６または４７から４２に戻る。
【０１１０】
　データ特徴間の関係を決定しかつ活動関係の特徴を識別するための例証的例を、図２Ｂ
に示す。該例証は、時間および位置を含む二次元空間に対する射影に関して提示される。
本例は、空間的特徴が離散的であって、クラスタの識別が、予め定められた各周波数帯域
および予め定められた各空間位置について別々に、時間軸に沿って行なわれる実施形態の
場合である。当業者は、この説明を他の次元、例えば周波数、振幅等に対し、いかに適応
させるかが分かるであろう。図２Ｂは、１から６までの番号で示された６人の被験者から
（または異なる時間に６つの刺激を受けた単一の被験者から）データを収集するシナリオ
を示す。提示を明確にするために、異なるデータセグメントのデータ（例えば異なる被験
者から、または異なる時間の刺激に対して同一被験者から収集されたデータ）は、「デー
タセグメント番号」と表記された縦軸に沿って分離される。各セグメントに対し、白丸は
、「Ａ」と表記された１つの特定位置で（測定装置、例えばＥＥＧ電極を用いて）記録さ
れた事象を表し、黒丸は「Ｂ」と表記された別の特定位置で記録された事象を表す。
【０１１１】
　時間軸は、例えば被験者に刺激が与えられた時点から測定された、それぞれの事象の潜
時を表す。事象の潜時を本書ではｔ（ｉ）

Ａおよびｔ（ｉ）
Ｂと表記する。ここでｉはセ

グメント指数（ｉ＝１，．．．，６）であり、ＡおよびＢは位置を表す。提示を明確にす
るために、潜時は図２Ｂには示されていないが、本書に記載する詳細を提供された当業者
は、図面に潜時をいかに追加するかが分かるであろう。
【０１１２】
　位置ＡおよびＢの各々に対し、時間窓が規定される。ΔｔＡおよびΔｔＢと表記された
これらの時間窓は、時間軸に沿ったクラスタの幅に対応し、それらは希望に応じて同一と
するか、あるいは互いに異なることができる。また、２つの単位事象の間に潜時差窓Δｔ

ＡＢも規定される。この窓は、時間軸に沿ったクラスタ間（例えばクラスタの中心間）の
分離に対応する。窓ΔｔＡＢは、破線セグメントおよび実線セグメントを有する区間とし
て図示される。破線セグメントの長さは窓の下限を表し、区間の全長は窓の上限を表す。
ΔｔＡ、ΔｔＢ、およびΔｔＡＢは、ＡおよびＢで記録された事象の対を活動関連の特徴
として受け入れるか否かを決定するための基準の一部である。
【０１１３】

【０１１４】
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【０１１５】
　本発明の種々の例示的実施形態において、手順は、２つ以上の異なる位置で発生するデ
ータの同時事象に対応する対をも受け入れる。そのような事象は互いに因果関係を示すも
のではない（位置間に情報の流れが無いので）が、対応する特徴は該方法によってマーキ
ングされる。特定の理論に拘束されることなく、本発明者らは、データの同時事象は、該
方法によって識別されないが、別の事象と因果関係があると、考えている。例えば、同じ
物理的刺激が脳の２つ以上の位置で同時事象を引き起こすことがあり得る。
【０１１６】
　４６で受け入れられた活動関連の特徴の識別された対は、特徴空間内で複合パターンを
構築するための基本的構成要素として使用することのできる基本パターンとして取り扱う
ことができる。本発明の種々の例示的実施形態では、該方法は４８に進み、そこで２対以
上の活動関連の特徴が結合され（例えば連結され）、３つ以上の特徴のパターンが形成さ
れる。連結のための基準は、ベクトルによって明示される対の特性間の類似度とすること
ができる。例えば一部の実施形態では、２対の活動関連の特徴は、それらが共通の特徴を
有する場合に連結される。記号を用いてこれを次のように体系的に表すことができる。対
「Ａ‐Ｂ」および対「Ｂ‐Ｃ」は共通の特徴として「Ｂ」を有しており、連結されて複合
パターンＡ‐Ｂ‐Ｃを形成する。
【０１１７】
　連結された特徴の組は二値化処理手順を受けることが好ましい。例えば、群内の被験者
のＸ％以上が連結組に含まれる場合、その組は受け入れられ、群内の被験者のＸ％未満が
連結組に含まれる場合、その組は拒絶される。閾値Ｘの典型値は約８０である。
【０１１８】
　したがって、３つ以上の特徴の各パターンは、集合のいずれのクラスタも集合内の１つ
以上の他のクラスタから特定の潜時差内に含まれるように規定された、クラスタの集合に
対応する。全てのクラスタ対が分析されると、手順１２は終着点４９に進み、そこで手順
は終了する。
【０１１９】
　再び図１を参照すると、１３で被験者特有の脳ネットワーク活動（ＢＮＡ）パターンが
構築される。該方法についてさらに詳述する前に、ＢＮＡパターンの一般概念を説明する
。
【０１２０】
　図３は、本発明の一部の実施形態に係る、神経生理学的データから抽出することのでき
るＢＮＡパターン２０の代表的例である。ＢＮＡパターン２０は、各々が活動関連の特徴
の１つを表す複数のノード２２を有する。例えば、ノードは、特定の位置における特定の
時間窓または潜時範囲内の、任意選択的に特定の振幅範囲の特定の周波数帯域（任意選択
的に２つ以上の特定の周波数帯域）を表すことができる。
【０１２１】
　ノード２２の中にはエッジ２４によって接続されるものがあり、エッジは各々、それぞ
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れのエッジの両端のノード間の因果関係を表す。したがって、ＢＮＡパターンはノードお
よびエッジを有するグラフとして表される。本発明の種々の例示的実施形態では、ＢＮＡ
パターンは複数の離散ノードを含み、データの特徴に関する情報はノードによってのみ表
され、特徴間の関係に関する情報はエッジによってのみ表される。
【０１２２】
　図３は、頭皮のテンプレート２６内にＢＮＡパターン２０を示し、ノードの位置を脳の
様々な葉（前頭葉２８、中心葉３０、頭頂葉３２、後頭葉３４、および側頭葉３６）に関
連付けることを可能にする。ＢＮＡパターン内のノードは、それらの様々な特徴によって
標識することができる。希望するならば、色符号化または形状符号化による視覚化技術を
使用することもできる。例えば、特定の周波数帯域に対応するノードは、１つの色または
形状を使用して表示することができ、別の周波数帯域に対応するノードは別の色または形
状を使用して表示することができる。図３の代表的例では、２つの色が提示されている。
赤色のノードはデルタ波に対応し、緑色のノードはシータ波に対応する。
【０１２３】
　例示されたパターン２０のようなＢＮＡパターンは、単一被験者または１つの群もしく
は部分群の被験者の脳活動を表すことができる。単一被験者の脳活動を表すＢＮＡパター
ンを本書では被験者特有のＢＮＡパターンと呼び、１つの群または部分群の被験者の脳活
動を表すＢＮＡパターンを本書では群ＢＮＡパターンと呼ぶ。
【０１２４】
　ＢＮＡパターン２０が被験者特有のＢＮＡパターンである場合、それぞれの被験者のデ
ータから抽出されたベクトルだけを使用して、ＢＮＡパターンが構築される。したがって
、各ノードは多次元空間内の１点に対応し、したがって脳内の１つの活動事象を表す。Ｂ
ＮＡパターン２０が群ＢＮＡパターンである場合、一部のノードは多次元空間内の点のク
ラスタに対応することができ、したがって被験者の群または部分群内で優勢な活動事象を
表す。群ＢＮＡパターンの統計的性質のため、群ＢＮＡパターン内のノードの数（本書で
は「位数」という）および／またはエッジの数（本書では「サイズ」という）は典型的に
は、被験者特有のＢＮＡパターンの位数および／またはサイズより大きいが、必ずしもそ
うとは限らない。
【０１２５】
　群ＢＮＡパターンを構築するための単純な例として、図２Ｂに例示した単純化されたシ
ナリオについて考察する。ここで「セグメント」は、被験者群または部分群における異な
る被験者に対応する。群データは本例では、位置ＡおよびＢに関連付けられる２つの単位
事象を含む。これらの事象の各々が、多次元空間内のクラスタを形成する。本発明の種々
の例示的実施形態では、本書でクラスタＡおよびＢと呼ばれるクラスタの各々が、群ＢＮ
Ａ内の１つのノードによって表される。２つのクラスタＡおよびＢは、これらのクラスタ
内にはそのような関係の基準に合格する個々の点が幾つか（本例では第４および第５被験
者の対）存在するので、活動関連の特徴として識別される。したがって、本発明の種々の
例示的実施形態では、クラスタＡおよびＢに対応するノードはエッジによって接続される
。結果的に得られる群ＢＮＡパターンの簡略図を図２Ｃに示す。
【０１２６】
　群ＢＮＡパターンは数人の被験者の脳活動を表すので、それは典型的には状態、特性、
所属等に関する何らかの共通分類項を持つ被験者群または部分群に対して構築される。そ
のような群ＢＮＡパターンは、群分類に従って注釈を付けることができる。
【０１２７】
　本書では、注釈情報に関連付けられるＢＮＡパターンを表すために、用語「注釈付きＢ
ＮＡパターン」を使用する。注釈情報はＢＮＡパターンとは別個に（例えばコンピュータ
可読媒体上の別個のファイルに）保存することができる。注釈情報は、ＢＮＡパターン全
体を特定の脳関連障害または状態に対応するものと識別する、大域的注釈であることが好
ましい。したがって、例えば注釈情報は特定の障害または状態の有無またはレベルに関係
することがあり得る。また、注釈情報が被験者に適用された治療に関連する特定の脳関連
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障害または状態に関係する実施形態も考えられる。例えば、ＢＮＡパターンは、治療済み
脳関連障害に対応すると注釈することができる。そのようなＢＮＡパターンには、投薬量
、期間、および治療後の経過時間を含め、治療の特徴を注釈することもできる。ＢＮＡパ
ターンは、任意選択的に、未治療の脳関連障害に対応すると注釈することができることが
好ましい。
【０１２８】
　本書で使用する場合、用語「治療」は、状態の進行を抑制、実質的に阻止、緩徐化、ま
たは逆行させること、状態の臨床的もしくは審美的症状を実質的に改善すること、または
状態の臨床的もしくは審美的症状の出現を実質的に防止することを含む。治療は、薬理学
的、外科的、放射線、リハビリテーションなどをはじめ、それらに限らず、侵襲性および
非侵襲性両方の任意の種類の介入を含むことができる。
【０１２９】
　代替的に、または追加的に、ＢＮＡパターンは特定の個人群（例えば特定の性別、種族
的出身、年齢群等）に対応すると識別することができ、この場合、注釈情報はこの個人群
の特性に関係する。本発明の一部の実施形態では、注釈情報は、ＢＮＡパターンにおける
幾つかの位置のノードを特定の障害、状態、および／または群を示すものと識別する、局
所的注釈を含む。
【０１３０】
　群ＢＮＡパターンとは異なり、被験者特有のＢＮＡパターン内のノードは全て、それぞ
れの被験者のデータから抽出したベクトルに基づく。被験者特有のＢＮＡパターンは任意
選択的に、それぞれの被験者から収集したデータの特徴および特徴間の関係を参照データ
の特徴および特徴間の関係と比較することによって構築することが好ましい。参照データ
は、群データ、および／または単一被験者、好ましくは解析対象の同一被験者のデータ、
および／または例えば神経生理学的モデルを用いて収集した合成データを含むことができ
る。
【０１３１】
　参照データが群データを含む場合、被験者のデータに関連付けられる点および点間の関
係が、群のデータに関連付けられるクラスタおよびクラスタ間の関係と比較される。例え
ば図２Ｂに示す単純化されたシナリオについて考察する。ここで「セグメント」は、被験
者群または部分群における異なる被験者に対応する。クラスタＡは第３被験者からの寄与
を含まず、クラスタＢは第６被験者からの寄与を含まない。それは、これらの被験者では
、それぞれの点が時間窓基準に合格することができないためである。したがって、本発明
の種々の例示的実施形態では、第３被験者について被験者特有のＢＮＡパターンが構築さ
れる場合、それは位置Ａに対応するノードを含まず、かつ第６被験者について被験者特有
のＢＮＡパターンが構築される場合、それは位置Ｂに対応するノードを含まない。他方、
第１、第２、第４、および第５被験者のいずれかについて構築された被験者特有のＢＮＡ
パターンでは、位置ＡおよびＢが両方ともノードとして表される。
【０１３２】
　それぞれの点が１対の活動関連の特徴として受け入れられた被験者（本例では第４およ
び第５被験者）の場合、対応するノードをエッジによって接続することが好ましい。その
ような事例の被験者特有のＢＮＡパターンの簡略図を図２Ｄに示す。
【０１３３】
　ノードが２つだけのこの単純化された例の場合、図２Ｄの被験者特有のＢＮＡは図２Ｃ
の群ＢＮＡに類似していることが注目される。より大きい数のノードの場合、群ＢＮＡパ
ターンの位数およびサイズは典型的には、既述の通り、被験者特有のＢＮＡパターンの位
数および／またはサイズより大きい。被験者特有のパターンと群ＢＮＡパターンとの間の
さらなる差異は、以下でさらに詳述する通り、エッジによって表される活動関連の特徴間
の関係度によって明示することができる。
【０１３４】
　それぞれの点が拒絶された被験者（本例では第１および第２被験者）の場合、対応する
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ノードをエッジによって接続しないことが好ましい。そのような事例の被験者特有のＢＮ
Ａパターンの簡略図を図２Ｅに示す。
【０１３５】
　参照データが単一被験者のデータを含む場合、上で詳述した通り、クラスタ内の各点が
異なる時間に加えられた刺激に対する応答に対応するクラスタの点を画定するために、波
形特性のベクトルが時間の離れた刺激に対して個別に抽出される。これらの実施形態で被
験者特有のＢＮＡパターンを構築するための手順は、上述した群ＢＮＡパターンを構築す
るための手順と同じであることが好ましい。しかし、全てのデータは単一被験者から収集
されるので、ＢＮＡパターンは被験者特有のものになる。
【０１３６】
　したがって、本実施形態では、２種類の被験者特有のＢＮＡパターンが考えられる。第
１の種類は、特定被験者について群ＢＮＡパターンを明示する、被験者群または部分群に
対する特定の被験者の関連性を表すものであり、第２の種類は、被験者を被験者群または
部分群に関連付けることなく、特定の被験者のデータを表すものである。前者のＢＮＡパ
ターンを本書では関連被験者特有のＢＮＡパターンと呼び、後者のＢＮＡパターンを本書
では非関連被験者特有のＢＮＡパターンと呼ぶ。
【０１３７】
　非関連被験者特有のＢＮＡパターンでは、単一刺激の反復提示の組に対して、すなわち
１組の単一テストに対して、任意選択的に、好ましくはデータを平均化してそれをデータ
の単一ベクトルに変換する前に、解析を実行することが好ましい。他方、群ＢＮＡパター
ンでは、群の各被験者のデータは任意選択的に平均化し、その後にデータのベクトルに変
換することが好ましい。
【０１３８】
　非関連被験者特有のＢＮＡパターンは一般的に、（被験者特有のＢＮＡパターンが構築
された時点で）特定の被験者に特有であるが、被験者は異なる群に対して異なる関連性を
有することがあるので、同一被験者が２つ以上の関連被験者特有のＢＮＡパターンによっ
て特徴付けられる場合があることが注目される。例えば健常被験者群および全員が同一脳
障害を患っている非健常被験者群について考察する。さらに、これらの群の１つに属する
かあるいは属さない可能性のある被験者Ｙについて考察する。本実施形態では、被験者Ｙ
について幾つかの被験者特有のＢＮＡパターンが考えられる。第１のＢＮＡパターンは、
被験者Ｙのみから収集されたデータから構築されるので、既述の通りこの被験者に一般的
に特有である非関連被験者特有のＢＮＡパターンである。第２のＢＮＡパターンは、被験
者Ｙのデータと健常群のデータとの間の関係に関して構築される関連被験者特有のＢＮＡ
パターンである。第３のＢＮＡパターンは、被験者Ｙのデータと非健常群のデータとの間
の関係に関して構築される関連被験者特有のＢＮＡパターンである。これらのＢＮＡパタ
ーンの各々が、被験者Ｙの状態を評価するのに有用である。第１のＢＮＡパターンは、Ｂ
ＮＡパターンを事前に構築された非関連被験者特有のＢＮＡパターンと比較することが可
能になるので、例えば被験者の脳機能の変化を経時的にモニタリングする（例えば脳の可
塑性等をモニタリングする）のに有用になり得る。第２および第３のＢＮＡパターンは、
被験者Ｙとそれぞれの群との間の関連性レベルを決定し、それによって被験者の脳障害の
可能性を決定するのに有用になり得る。
【０１３９】
　また、被験者特有のＢＮＡパターンを構築するために使用される参照データが、同一被
験者から以前に取得した履歴データに対応する実施形態も考えられる。これらの実施形態
は、ＢＮＡパターンが１群の被験者の代わりに同一被験者の履歴に関連付けられることを
除いては、関連被験者特有のＢＮＡパターンに関して上述した実施形態に類似している。
【０１４０】
　さらに、参照データが、しばらく後の時点で同一被験者から取得されたデータに対応す
る実施形態も考えられる。これらの実施形態は、先の時点で取得したデータが後の時点で
取得したデータに進展するか否かを調査することを可能にする。特定の非限定例として、
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同一被験者に対する数回の治療セッション、例えばＮ回のセッションの事例がある。最初
の数回の治療セッション（例えばセッション１からセッションｋ１＜Ｎまで）で取得した
データは、中間セッション（例えばセッションｋ２＞ｋ１からセッションｋ３＞ｋ２まで
）に対応する第１の関連被験者特有のＢＮＡパターンを構築するための参照データとして
使用することができ、最後の数回の治療セッション（例えばセッションｋ４からセッショ
ンＮまで）で取得したデータは、上述した中間セッションに対応する第２の関連被験者特
有のＢＮＡパターンを構築するための参照データとして使用することができる。ここで１
＜ｋ１＜ｋ２＜ｋ３＜ｋ４である。同一被験者のそのような２つの関連被験者特有のＢＮ
Ａパターンは、治療の初期段階から治療の後期段階へのデータの進展を決定するために使
用することができる。
【０１４１】
　さらに、参照データが神経生理学的モデルから合成されたデータを含む実施形態が考え
られる。モデルは、脳の特定の状態に対する脳の様々な機能領域間の予想される時空間フ
ローパターンに関する事前知識に基づくことができる。
【０１４２】
　神経生理学的モデルは、充分に大きい標本サイズから収集したトレーニング用神経生理
学的データを処理し、かつ統計解析および／または機械学習技術を使用して予測モデルを
構築することによって、構築することができる。トレーニング用神経生理学的データのソ
ースは、脳内の神経系の活動に関する情報を提供する任意の種類とすることができる。代
表的例として、ＥＥＧデータ、ＭＥＧデータ、ＣＡＴデータ、ＰＥＴデータ、ＭＲＩデー
タ、ｆＭＲＩデータ、超音波データ、ＳＰＥＣＴデータ、ＢＣＩデータ、および神経系レ
ベルの神経プロテーゼからのデータが挙げられるが、それらに限定されない。任意選択的
に、モデルは２つ以上の異なる種類のデータの組合せに基づいて構築される。トレーニン
グセットは文献データも含むことができる。
【０１４３】
　トレーニングセットは任意選択的に、限定ではないが、少なくとも１つの対照群、およ
び類似の挙動、例えば病理学的状態のため特定の仕方で行われる病理学的行為もしくは活
動、または被験者に実行するように要求される非病理学的行為をする少なくとも１つの標
的群の被験者を含む、様々な研究群の被験者からコンパイルすることができる。本発明の
一部の実施形態に適した神経生理学的モデルを生成するための技術は、本願と同一譲受人
に譲渡され、その内容全体を参照によって本書に援用する国際公開第２００９／０６９１
３５号に見られる。
【０１４４】
　トレーニングセットに適合することのできる幾つかのモデルを構築し、例えばモデルが
トレーニングセットに適合する見込みを反映する見込み評価によってスコアを付けること
ができる。最も高いスコアを有する単一または複数のモデルを選択し、参照データとして
使用する合成神経生理学的データを生成するためのコンピュータ化エンジンとして使用す
ることができる。
【０１４５】
　本発明の種々の例示的実施形態では、選択されたモデルは、研究対象の被験者に関する
入力を受け取り、それに応答して、そのような被験者から得られると予想される合成神経
生理学的データを生成する。選択されたモデルは任意選択的に、被験者が属すると予想さ
れる分類群に関する入力、および参照として要求される合成データの型に関する要求をも
受け取ることが好ましい。
【０１４６】
　代表的例として、接触スポーツ活動に頻繁に携わる解析対象の被験者について考慮する
。脳震盪に関連付けられる被験者特有のＢＮＡを構築することが望まれていると仮定する
。この例示的状況で、選択されたモデルは、被験者が属する分類群（例えば年齢、性別、
およびスポーツの種類）に関する入力のみならず、特定の分類群の脳震盪の状態に特徴的
な合成データを生成する要求をも受け取ることが好ましい。神経生理学的モデルによって
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生成された合成データは、本実施形態の方法によって関連被験者特有のＢＮＡを構築する
ための参照データとして使用される。既述の通り、同一被験者が２つ以上の関連被験者特
有のＢＮＡを持つことがあり得る。したがって、モデルはさらに、例えば分類群に関する
入力を、正常な脳機能に特徴的な合成データを生成する要求と共に受け取ることができる
。後者の合成データは本実施形態の方法で、正常な脳機能に関連付けられる被験者特有の
ＢＮＡを構築するための参照データとして使用することができる。
【０１４７】
　構築されたＢＮＡパターンにおける各ノード対（または同等に各エッジ）に対し、任意
選択的に連結度重みパターンを割り当て、それによって重み付きＢＮＡパターンを提供す
ることが好ましい。連結度重みは図２Ｃおよび図２Ｄならびに図３で、２つのノードを接
続するエッジの厚さによって提示される。例えばより厚いエッジはより高い重みに対応す
ることができ、より細いエッジはより低い重みに対応することができる。
【０１４８】
　本発明の種々の例示的実施形態では、連結度重みは、次のクラスタ特性の少なくとも１
つに基づいて算出された重み指数ＷＩを含む。すなわち、（ｉ）対応するクラスタ対に関
与する被験者の数であって、被験者の数が多いほど大きい重みが割り当てられる、（ｉｉ
）対の各クラスタ内の被験者数間の差（対の「弁別レベル」という）であって、弁別レベ
ルが低いほど大きい重みが割り当てられる、（ｉｉｉ）対応するクラスタの各々に関連付
けられる時間窓の幅（例えば図２ＡのΔｔＡおよびΔｔＢを参照）であって、窓が狭いほ
ど大きい重みが割り当てられる、（ｉｖ）２つのクラスタ間の潜時差（図２ＡのΔｔＡＢ

を参照）であって、窓が狭いほど大きい重みが割り当てられる、（ｖ）対応するクラスタ
に関連付けられる信号の振幅、（ｖｉ）対応するクラスタに関連付けられる信号の周波数
、および（ｖｉｉ）クラスタを規定する空間窓の幅（座標系が連続している実施形態にお
ける）。特性（ｉ）および（ｉｉ）を除き、どのクラスタ特性でも、平均値、中央値、上
限値、下限値、およびクラスタ全体の分散のような、しかしそれらに限らず、特性の１つ
以上の統計観測量を使用することが好ましい。
【０１４９】
　群ＢＮＡパターンまたは非関連被験者特有のＢＮＡパターンの場合、連結度重みは、ク
ラスタ特性に基づいて算出される重み指数ＷＩに等しいことが好ましい。
【０１５０】
　関連被験者特有のＢＮＡパターンの場合、１対のノードの連結度重みは、重み指数ＷＩ
のみならず、ＳＩと表記される１つ以上の被験者特有の量および対特有の量にも基づいて
、割り当てられることが好ましい。そのような量の代表的事例を以下に提示する。
【０１５１】
　本発明の種々の例示的実施形態では、関連被験者特有のＢＮＡパターンの１対のノード
に対して、ＷＩをＳＩと組み合わせることによって算出された連結度重みが割り当てられ
る。例えば、関連被験者特有のＢＮＡパターン内の対の連結度重みは、ＷＩ・ＳＩによっ
て求めることができる。所与の１対のノードに２つ以上の量（例えばＮ個の量）が算出さ
れた場合、この対に２つ以上の連結度重み、例えばＷＩ・ＳＩ１，ＷＩ・ＳＩ２，．．．
，ＷＩ・ＳＩＮが割り当てられる。ここでＳＩ１，ＳＩ２，．．．，ＳＩＮは、Ｎ個の算
出量である。代替的に、または追加的に、例えば平均化、乗算等によって、所与の対の全
ての連結度重みを組み合わせることができる。
【０１５２】
　量ＳＩは、例えば被験者特有の対と対応するクラスタとの間の関係を特徴付ける統計的
スコアとすることができる。統計的スコアは、平均からの偏差、絶対偏差、標準スコア等
をはじめ、それらに限らず、任意の種類とすることができる。統計的スコアを算出する対
象の関係は、潜時、潜時差、振幅、周波数等をはじめ、それらに限らず、重み指数ＷＩを
算出するために使用される１つ以上の特性に関するものとすることができる。
【０１５３】
　潜時または潜時差に関する統計的スコアを本書では同期スコアと呼び、ＳＩｓと表記す
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る。したがって、本発明の一部の実施形態に係る同期スコアは、（ｉ）対応するクラスタ
の群平均潜時と相対的に、被験者について得られた点の潜時（例えば上記例ではｔ（ｉ）

Ａおよびｔ（ｉ）
Ｂ）、および／または（ｉｉ）２つの対応するクラスタ間の群平均潜時

差と相対的に、被験者について得られた２つの点間の潜時差（例えばΔｔ（ｉ）
ＡＢ）の

統計的スコアを算出することによって得ることができる。
【０１５４】
　振幅に関する統計的スコアを本書では振幅スコアと呼び、ＳＩａと表記する。したがっ
て、本発明の一部の実施形態に係る振幅スコアは、対応するクラスタの群平均振幅と相対
的に、被験者について得られた振幅の統計的スコアを算出することによって得られる。
【０１５５】
　周波数に関する統計的スコアを本書では周波数スコアと呼び、ＳＩｆと表記する。した
がって、本発明の一部の実施形態に係る周波数スコアは、対応するクラスタの群平均周波
数と相対的に、被験者について得られた周波数の統計的スコアを算出することによって得
られる。
【０１５６】
　位置に関する統計的スコアを本書では位置スコアと呼び、ＳＩｌと表記する。これらの
実施形態は、上で詳述した通り、連続座標系を使用する実施形態では特に有用である。し
たがって、本発明の一部の実施形態に係る位置スコアは、対応するクラスタの群平均位置
と相対的に、被験者について得られた位置の統計的スコアを算出することによって得られ
る。
【０１５７】
　他の特性に関する統計的スコアの計算は、本発明の範囲から除外されない。
【０１５８】
　以下で、本発明の一部の実施形態に係る、量ＳＩを計算するための技術について説明す
る。
【０１５９】
　ＳＩが同期スコアＳＩｓである場合、計算は任意選択的に、電極対が存在するならば、
それによって設定される時空間制約に適合する離散時間点（Ｔｉｍｅｓｕｂｊ）に基づく
ことが好ましい。これらの実施形態では、これらの点の時間を、領域毎に群パターンに関
与する離散点の時間の平均および標準偏差（Ｔｉｍｅｐａｔ）と比較して、領域同期スコ
アＳＩｓｒを提供することができる。次いで、例えば対を成す２つの領域の領域同期スコ
アを平均することによって、同期スコアＳＩｓを算出することができる。公式としてこの
手順を次のように記述することができる。

【０１６０】
　振幅スコアＳＩａは任意選択的に、同様の仕方で計算することが好ましい。最初に、個
々の被験者の離散点の振幅（Ａｍｐｓｕｂｊ）を、領域毎に群パターンに関与する離散点
の振幅の平均および標準偏差（Ａｍｐｐａｔ）と比較して、領域振幅スコアＳＩａｒを提
供する。次いで、例えば対を成す２つの領域の領域振幅スコアを平均することによって、
振幅スコアを算出することができる。

【０１６１】
　次いで、１つ以上のＢＮＡパターン類似度ＳをＢＮＡパターンのノードの重み付き平均
として、次のように算出することができる。
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【０１６２】
　公式として、追加類似度Ｓｃを次のように計算することができる。

ここでＳＩｃｉは、対ｉが被験者のデータ内に存在すれば１となり、そうでなければ０と
なる二値量である。
【０１６３】
　本発明の一部の実施形態では、量ＳＩは記録された活動間の相関値を含む。一部の実施
形態では、相関値は、対に関連付けられる２つの位置で特定の被験者に対して記録された
活動間の相関を表し、一部の実施形態では、相関値は、対に関連付けられた位置のいずれ
かで特定の被験者に対して記録された活動と、同じ位置で記録された群活動との間の相関
を表す。一部の実施形態では、相関値は活動間の因果関係を表す。
【０１６４】
　因果関係のような相関値を計算するための手順は、当業界で公知である。本発明の一部
の実施形態では、グレンジャー（Ｇｒａｎｇｅｒ）理論を採用する［Ｇｒａｎｇｅｒ　Ｃ
　Ｗ　Ｊ，１９６９，「Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ　Ｃａｕｓａｌ　Ｒｅｌａｔｉｏｎ
ｓ　Ｂｙ　Ｅｃｏｎｏｍｅｔｒｉｃ　Ｍｏｄｅｌｓ　Ａｎｄ　Ｃｒｏｓｓ‐Ｓｐｅｃｔｒ
ａｌ　Ｍｅｔｈｏｄｓ」，Ｅｃｏｎｏｍｅｔｒｉｃａ，３７（３）：２４２］。本実施形
態に適した他の技術は、Ｄｕｒｋａ　ｅｔ　ａｌ．，２００１，「Ｔｉｍｅ‐ｆｒｅｑｕ
ｅｎｃｙ　ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅ　ｏｆ　ｅｖｅｎｔ‐ｒｅｌａｔｅｄ　ｅｌｅ
ｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ　ｄｅｓｙｎｃｈｒｏｎｉｓａｔｉｏｎ　ａｎｄ　
ｓｙｎｃｈｒｏｎｉｓａｔｉｏｎ」，Ｍｅｄｉｃａｌ　＆　Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｅｎ
ｇｉｎｅｅｒｉｎｇ　＆　Ｃｏｍｐｕｔｉｎｇ，３９：３１５、Ｓｍｉｔｈ　Ｂａｓｓｅ
ｔｔ　ｅｔ　ａｌ．，２００６，「Ｓｍａｌｌ‐Ｗｏｒｌｄ　Ｂｒａｉｎ　Ｎｅｔｗｏｒ
ｋｓ」，Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｔｉｓｔ，１２：５１２、Ｈｅ　ｅｔ　ａｌ．，２００７
，「Ｓｍａｌｌ‐Ｗｏｒｌｄ　Ａｎａｔｏｍｉｃａｌ　Ｎｅｔｗｏｒｋｓ　ｉｎ　ｔｈｅ
　Ｈｕｍａｎ　Ｂｒａｉｎ　Ｒｅｖｅａｌｅｄ　ｂｙ　Ｃｏｒｔｉｃａｌ　Ｔｈｉｃｋｎ



(27) JP 6209514 B2 2017.10.4

10

20

30

40

50

ｅｓｓ　ｆｒｏｍ　ＭＲＩ」，Ｃｅｒｅｂｒａｌ　Ｃｏｒｔｅｘ　１７：２４０７、およ
びＤｅ　Ｖｉｃｏ　Ｆａｌｌａｎｉ　ｅｔ　ａｌ．，「Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇ　Ｉｎｆｏ
ｒｍａｔｉｏｎ　ｆｒｏｍ　Ｃｏｒｔｉｃａｌ　Ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ　Ｐａｔｔｅ
ｒｎｓ　Ｅｓｔｉｍａｔｅｄ　ｆｒｏｍ　Ｈｉｇｈ　Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ　ＥＥＧ　Ｒ
ｅｃｏｒｄｉｎｇｓ：Ａ　Ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌ　Ｇｒａｐｈ　Ａｐｐｒｏａｃｈ」，
Ｂｒａｉｎ　Ｔｏｐｏｇｒ　１９：１２５に見られ、これら全部の内容を参照によって本
書に援用する。
【０１６５】
　ＢＮＡパターンに割り当てられる連結度重みは、連続変数として（例えば連続範囲を有
する関数を用いて）、または離散変数として（例えば離散範囲を有する関数を用いて、ま
たはルックアップテーブルを用いて）計算することができる。いずれの場合も、連結度重
みは３つ以上の可能な値を有することができる。したがって、本発明の種々の例示的実施
形態では、重み付きＢＮＡパターンは少なくとも３つ、または少なくとも４つ、または少
なくとも５つ、または少なくとも６つのエッジを有し、各々に異なる連結度重みが割り当
てられる。
【０１６６】
　被験者特有のＢＮＡパターンが構築された後、それをコンピュータモニタのような表示
装置、またはプリンタに送信することができる。代替的に、または追加的に、ＢＮＡパタ
ーンはコンピュータ可読媒体に送信することができる。
【０１６７】
　再び図１を参照すると、該方法は１４に進み、そこで被験者特有のＢＮＡパターン（例
えばパターン２０）が、同一被験者に特有のベースラインＢＮＡパターンと比較される。
ベースラインＢＮＡパターンは、同一被験者について異なる時間に、例えばより早い時間
に構築されたパターンとすることができる。１３で構築されたＢＮＡパターンおよびベー
スラインＢＮＡは両方とも、同一被験者群または部分群に対する特定の被験者（異なる時
間であるにもかかわらず）の関連性を表すことが好ましい。本発明の種々の例示的実施形
態では、構築されたＢＮＡパターンおよびベースラインＢＮＡパターンは両方とも、脳震
盪に関連付けられる被験者特有のＢＮＡパターンである。代替的に、構築されたＢＮＡパ
ターンおよびベースラインＢＮＡパターンは両方とも、正常な脳機能に関連付けられる被
験者特有のＢＮＡパターンとすることができる。
【０１６８】
　本発明の一部の実施形態では、２つ以上の被験者特有のＢＮＡパターンが最終的に構築
されるように、該方法は１２または１３に戻る。これらの実施形態は、２つ以上の関連性
を利用することを可能にする。したがって、各々の被験者特有のＢＮＡは異なる参照デー
タまたはモデルに基づいて、しかし被験者の同一神経生理学的データを用いて構築され、
各々の被験者特有のＢＮＡは、異なる脳状態に関連付けられた異なるベースラインＢＮＡ
と比較される。
【０１６９】
　本発明の代表的例では、該方法は、脳震盪に関連付けられる第１の関連被験者特有のＢ
ＮＡパターン、および正常な脳機能に関連付けられる第２の被験者特有のＢＮＡパターン
を構築する。構築された各ＢＮＡパターンは、それぞれのベースラインＢＮＡパターンと
比較される。特に、第１のＢＮＡパターンは、脳震盪に関連付けられたベースラインＢＮ
Ａパターンと比較され、第２のＢＮＡパターンは、正常な脳機能に関連付けられたベース
ラインＢＮＡパターンと比較される。
【０１７０】
　本発明の一部の実施形態に係るＢＮＡパターン間の比較は、定量的であることが好まし
い。これらの実施形態では、ＢＮＡパターン間の比較は、ＢＮＡパターン類似度を計算す
ることを含む。ＢＮＡパターン類似度は任意選択的に、ＢＮＡパターンの連結度重みの値
に基づいて計算することが好ましい。例えば、ＢＮＡパターン類似度は、被験者特有のＢ
ＮＡパターン全体で連結度重みを平均化することによって得ることができる。２種類以上
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の連結度重みがＢＮＡパターン２０内の各ノード対に割り当てられる場合、連結度重みの
種類毎に別々に、ＢＮＡパターン全体で平均化を実行することが好ましい。任意選択的に
、１つ以上の平均値を結合して（例えば加算、乗算、平均化等）、複合ＢＮＡパターン類
似度を提供することができることが好ましい。代替的に、平均値の代理（例えば最大値）
をＢＮＡパターン類似度として規定することができる。
【０１７１】
　類似度は連続変数または離散変数として表すことができる。本発明の種々の例示的実施
形態では、類似度は非二値数である。換言すると、２つのＢＮＡパターンが類似している
かそれとも相違しているかを決定するのではなく、該方法は、２つのＢＮＡパターンの類
似または相違の度合を計算する。例えば、類似度は百分率、０から１の間の非整数（例え
ば０は完全な相違に対応し、１はＢＮＡパターンとそれ自体との間の類似に対応する）な
どで表すことができる。
【０１７２】
　同一被験者について幾つかの被験者特有のＢＮＡパターンを得る実施形態では、被験者
特有のＢＮＡパターンの各々を対応するベースラインＢＮＡパターンと比較することが好
ましい。該方法は任意選択的に、互いに最もよく合致するＢＮＡパターンの対を選択する
ことが好ましい。任意選択的に、該方法は、比較されるＢＮＡパターンの各対にスコアを
割り当てる。そのようなスコアは、上で詳述した通り、例えば１つ以上のＢＮＡパターン
類似度Ｓとすることができる。したがって、本発明の種々の例示的実施形態では、５２は
、ＢＮＡパターン２０とベースラインＢＮＡパターンとの間の類似度を表す少なくとも１
つのＢＮＡパターン類似度Ｓの計算を含む。
【０１７３】
　ＢＮＡパターン類似度は、それぞれの群に対する被験者のメンバーシップレベルを定量
的に表す、分類スコアとして使用することができる。この実施形態は、同一被験者に対し
、異なる群データを用いて２つ以上の被験者特有のＢＮＡパターンが構築される場合に特
に有用であり、そこで各々の群に対する被験者のメンバーシップレベルを評価するために
、分類スコアを使用することができる。したがって、構築された各々の被験者特有のＢＮ
Ａパターンは、それぞれの被験者特有のベースラインＢＮＡパターンとの比較に加えて、
またはその代わりに、群ＢＮＡパターンと比較することができる。
【０１７４】
　方法は１５に進み、そこで、算出された類似度に応答して脳震盪の可能性が評価される
。例えば、少なくとも部分的に、得られた類似度に基づいて震盪指数を計算することがで
きる。震盪指数は、類似度自体とすることができ、あるいは類似度に基づいて算出するこ
とができる。例えば、脳震盪に関連付けられたＢＮＡパターン間に高レベルの類似度が得
られた場合、該方法は、被験者が脳震盪を起こしている可能性が高いというレポートを発
行することができる。
【０１７５】
　震盪に関連付けられたＢＮＡパターン間、および正常な脳機能に関連付けられたＢＮＡ
パターン間の両方で比較が行なわれた場合、両方の類似度レベルを評価に使用することが
できる。例えば、それぞれの類似度レベルをＳｃｏｎｃｕｓｓｉｏｎおよびＳｎｏｒｍａ

ｌと表記する（ここでＳｃｏｎｃｕｓｓｉｏｎおよびＳｎｏｒｍａｌは両方とも０から１
の間である）と、震盪指数Ｉｃｏｎｃｕｓｓｉｏｎは次のように算出することができる。

上記の式の変形は本発明の範囲から除外されない。
【０１７６】
　可能性を評価した後、希望に応じて、それをコンピュータ可読媒体または表示装置また
は印刷装置に送信することができる。例えば、震盪指数をユーザにスケールバー上でグラ
フによって提示することができる。そのようなグラフによる提示の代表的な例を図４に示
す。
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【０１７７】
　類似度レベルは任意選択的に、特定の被験者の予後指標としても使用できることが好ま
しい。特に、類似度レベルの経時的変化の観察を予後指標として使用することができる。
例えば、正常ベースラインに対する類似度のレベルが経時的に増加する場合、増加率を予
後指標として使用することができる。
【０１７８】
　したがって、該方法は任意選択的に、１６で、算出された類似度に応答して予後情報を
抽出することが好ましい。ベースラインＢＮＡパターンに対して、任意選択的に、かつ好
ましくは、治療の特徴、例えば投薬量、期間、および治療後の経過時間と共に、治療に関
する注釈情報を関連付けることもできる。構築されたＢＮＡパターンをそのような種類の
ベースラインＢＮＡパターンと比較することにより、被験者の治療に対する応答性および
／またはその特定の被験者に対する治療の有効性に関する情報を提供することができる。
そのような比較は任意選択的に、特定の治療に関連して予後情報を抽出するために使用で
きることが好ましい。そのようなベースラインＢＮＡパターンを補完するに相補的なＢＮ
Ａパターンは、未治療の脳関連障害に対応すると注釈されたＢＮＡパターンである。任意
選択的に、該方法はＢＮＡパターン２０を、治療済み脳関連障害に対応すると注釈された
少なくとも１つのベースラインＢＮＡパターン、および未治療の脳関連障害に対応すると
注釈された少なくとも１つのベースラインＢＮＡパターンと比較することが好ましい。
【０１７９】
　予後情報は、希望に応じてコンピュータ可読媒体または表示装置または印刷装置に送信
することができる。
【０１８０】
　該方法は１７で終了する。
【０１８１】
　本実施形態のＢＮＡパターンの比較技術はまた、脳機能の改善を誘発するために使用す
ることもできる。本発明の一部の実施形態では、関連被験者特有のＢＮＡパターンは、高
レベルの認知テスト中に一般的に実時間で被験者に対し構築される。被験者には、構築さ
れたＢＮＡパターンまたはその何らかの代理を提示し、それらをフィードバックとして使
用することができる。例えば、認知活動の結果、被験者のＢＮＡパターンが健常群の特徴
的なＢＮＡパターンに類似するようになってきた場合、被験者へのそのような結果の提示
を被験者は肯定的なフィードバックとして使用することができる。逆に、認知活動の結果
、被験者のＢＮＡパターンが脳障害群の特徴的なＢＮＡパターンに類似するようになって
きた場合、被験者へのそのような結果の提示を被験者は否定的なフィードバックとして使
用することができる。任意選択的に、ニューロフィードバックと併せてＢＮＡパターンの
実時間解析を利用することにより、外部刺激電極を用いた皮質刺激の改善を達成できるこ
とが好ましい。
【０１８２】
　図５は、本発明の種々の例示的実施形態に係る、神経生理学的データから脳震盪の可能
性を推定するのに適した別の方法のフローチャート図である。該方法は１０で始まり、任
意選択的に１１に進むことが好ましく、そこで、上で詳述した通り、神経生理学的データ
を受け取る。該方法は１２に進み、そこで活動関連の特徴を識別するためにデータの特徴
間の関係が決定され、さらに１３に進み、そこで、上で詳述した通り、被験者特有のＢＮ
Ａパターンが構築される。本実施形態では、被験者特有のＢＮＡパターンは、群データま
たは合成データである参照データを使用して構築される。構築された被験者特有のＢＮＡ
は脳震盪に関連付けられる。
【０１８３】
　該方法は５１に進み、そこで被験者特有のＢＮＡパターン（例えばパターン２０）は、
脳震盪に対応すると注釈された群ＢＮＡパターンと比較される。比較は、上述の通り、Ｂ
ＮＡパターン類似度を計算するように実行することができる。該方法は５２に進み、そこ
で類似度は、同一被験者の以前に構築された被験者特有のＢＮＡパターンと同一群ＢＮＡ
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パターンとの間の比較を表す記録された類似度と比較される。該方法は５３に進み、そこ
で、記録された類似度と算出された類似度との間の差に応答して、脳震盪の可能性が評価
される。したがって、上述の方法５０と上記方法１０との間の相違は、方法５０では評価
が、必ずしも被験者特有のＢＮＡパターンの変化に基づくのではなく、算出された類似度
の観察された変化に基づいて行なわれることである。別の相違は、使用されるベースライ
ンＢＮＡパターンの種類である。方法１０では、ベースラインＢＮＡパターンは被験者特
有のパターンであることが好ましい。方法５０では、ベースラインＢＮＡパターンは群Ｂ
ＮＡパターンである。
【０１８４】
　５２から方法は任意選択的に、１２または１３に戻って、別の被験者特有のＢＮＡパタ
ーンを構築することが好ましい。例えば、該方法は、１３で正常な脳機能に関連付けられ
る被験者特有のＢＮＡパターンを構築し、５１でそれを正常な脳機能に対応すると注釈さ
れた群ＢＮＡパターンと比較して、第２の類似度レベルを提供することができる。該方法
は次いで、５２で第２の類似度をそれぞれの第２の記録された類似度と比較することがで
きる。これらの実施形態では、評価はまた、第２の記録された類似度と第２の算出された
類似度との間の相違にも基づく。例えば、脳震盪に対応する類似度が経時的に増加し、か
つ正常な脳機能に対応する類似度が経時的に減少した場合、該方法は、被験者が震盪を起
こしている可能性が高いと評価することができる。
【０１８５】
　方法５０は任意選択的に１６に進むことが好ましく、そこで、上で詳述した通り、算出
された類似度に応答して予後情報が抽出される。
【０１８６】
　該方法は５７で終了する。
【０１８７】
　方法１０および５０は組み合わせることもできる。これらの実施形態では、被験者特有
のパターンは、被験者特有のベースラインおよび注釈付き群ベースラインの両方と比較さ
れる。各比較は脳震盪の可能性に関するさらなる評価をもたらす。得られた評価は全て、
希望に応じて、コンピュータ可読媒体または表示装置または印刷装置に送信することがで
きる。
【０１８８】
　本発明の一部の実施形態の態様では、神経生理学的データを解析するためのシステムを
提供する。該システムは、神経生理学的データを受信し、かつ本書に記載した操作の少な
くとも一部を実行するように構成された、データ処理装置、例えば専用回路または汎用コ
ンピュータを備える。
【０１８９】
　本発明の一部の実施形態の態様では、注意欠陥多動性障害（ＡＤＨＤ）の可能性を評価
する方法を提供する。該方法は、被験者の脳から取得した神経生理学的データ内の活動関
連の特徴を識別するステップと、ＢＮＡパターンを構築するステップと、構築されたＢＮ
ＡパターンとＡＤＨＤのベースラインＢＮＡパターンとの間の比較を表すＢＮＡパターン
類似度を算出するステップとを含む。活動関連の特徴の識別および／またはＢＮＡパター
ンの構築は、脳震盪の可能性を推定するための方法に関して上述したのと同様に行うこと
ができる。代替的に、または追加的に、活動関連の特徴の識別および／またはＢＮＡパタ
ーンの構築は、国際出願ＰＣＴ／ＩＬ２０１１／００００５５号の教示に従うことができ
、その内容を参照によって本書に援用する。
【０１９０】
　本発明の種々の例示的実施形態では、ＡＤＨＤのベースラインＢＮＡパターンは主に、
デルタ、シータ、およびアルファ周波数帯域から成る群から選択された１つ以上の周波数
帯域で、複数の前頭中心部位で、約１００ｍｓから約２００ｍｓの特徴時間窓内に、事象
関連電位を表すノードを有する。本発明の一部の実施形態では、ＡＤＨＤのベースライン
ＢＮＡパターンは主に、デルタ周波数帯域で、複数の後頭部、頭頂部、および前頭中心部
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で、約３００ｍｓから約６００ｍｓの特徴時間窓内に、事象関連電位を表すノードを有す
る。
【０１９１】
　構築されたＢＮＡパターンとＡＤＨＤのベースラインＢＮＡパターンとの間のＢＮＡ類
似度を算出した後、それを可能性の評価に使用することができる。例えば、予め定められ
た閾値より高いＢＮＡパターン類似度は、被験者がＡＤＨＤである可能性を示すことがで
きる。
【０１９２】
　可能性は任意選択的に、少なくとも部分的に、構築されたＢＮＡパターンとＡＤＨＤの
ベースラインＢＮＡパターンとの間の類似度に基づいて、ＡＤＨＤ指数を決定することに
よって抽出することが好ましい。ＡＤＨＤ指数は類似度自体とすることができ、あるいは
類似度に基づいて算出することができる。本発明の種々の例示的実施形態では、ＡＤＨＤ
指数は、構築されたＢＮＡパターンと異常と注釈されたＢＮＡパターンとの間の類似度、
および構築されたＢＮＡパターンとＡＤＨＤのベースラインＢＮＡパターンとの間の類似
度に基づいて算出される。例えば、前者の類似度をＳｎｏｒｍａｌと表記し、かつ後者の
類似度をＳＡＤＨＤと表記する（ここでＳｎｏｒｍａｌおよびＳＡＤＨＤは両方とも０か
ら１の間である）と、ＡＤＨＤ指数ＩＡＤＨＤは次のように算出することができる。

上記の式の変形は本発明の範囲から除外されない。
【０１９３】
　脳障害指数をユーザにスケールバー上でグラフによって提示することができる。ＡＤＨ
Ｄの症例のそのようなグラフによる提示の代表的な例を図３８に示す。
【０１９４】
　本明細書中で使用される用語「約」は、±１０％を示す。
【０１９５】
　用語「例示的」は、本明細書では「例（ｅｘａｍｐｌｅ，ｉｎｓｔａｎｃｅ又はｉｌｌ
ｕｓｔｒａｔｉｏｎ）として作用する」ことを意味するために使用される。「例示的」と
して記載されたいかなる実施形態も必ずしも他の実施形態に対して好ましいもしくは有利
なものとして解釈されたりかつ／または他の実施形態からの特徴の組み入れを除外するも
のではない。
【０１９６】
　用語「任意選択的」は、本明細書では、「一部の実施形態に与えられるが、他の実施形
態には与えられない」ことを意味するために使用される。本発明のいかなる特定の実施形
態も対立しない限り複数の「任意選択的」な特徴を含むことができる。
【０１９７】
　用語「含む／備える（ｃｏｍｐｒｉｓｅｓ、ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ、ｉｎｃｌｕｄｅｓ
、ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ）」、「有する（ｈａｖｉｎｇ）」、およびそれらの同根語は、「
含むが、それらに限定されない（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ　ｂｕｔ　ｎｏｔ　ｌｉｍｉｔｅｄ
　ｔｏ）」ことを意味する。
【０１９８】
　用語「からなる（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｏｆ）」は、「含み、それらに限定される（
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ　ａｎｄ　ｌｉｍｉｔｅｄ　ｔｏ）」ことを意味する。
【０１９９】
　表現「から本質的になる（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｅｓｓｅｎｔｉａｌｌｙ　ｏｆ）」
は、さらなる成分、工程および／または部分が、主張される組成物、方法または構造の基
本的かつ新規な特徴を実質的に変化させない場合にだけ、組成物、方法または構造がさら
なる成分、工程および／または部分を含み得ることを意味する。
【０２００】
　本明細書中で使用される場合、単数形態（「ａ」、「ａｎ」および「ｔｈｅ」）は、文
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脈がそうでないことを明確に示さない限り、複数の参照物を包含する。例えば、用語「化
合物（ａ　ｃｏｍｐｏｕｎｄ）」または用語「少なくとも１つの化合物」は、その混合物
を含めて、複数の化合物を包含し得る。
【０２０１】
　本開示を通して、本発明の様々な態様が範囲形式で提示され得る。範囲形式での記載は
単に便宜上および簡潔化のためであり、本発明の範囲に対する柔軟性のない限定として解
釈すべきでないことを理解しなければならない。従って、範囲の記載は、具体的に開示さ
れた可能なすべての部分範囲、ならびに、その範囲に含まれる個々の数値を有すると見な
さなければならない。例えば、１～６などの範囲の記載は、具体的に開示された部分範囲
（例えば、１～３、１～４、１～５、２～４、２～６、３～６など）、ならびに、その範
囲に含まれる個々の数値（例えば、１、２、３、４、５および６）を有すると見なさなけ
ればならない。このことは、範囲の広さにかかわらず、適用される。
【０２０２】
　数値範囲が本明細書中で示される場合には常に、示された範囲に含まれる任意の言及さ
れた数字（分数または整数）を含むことが意味される。第１の示された数字および第２の
示された数字「の範囲である／の間の範囲」という表現、および、第１の示された数字「
から」第２の示された数「まで及ぶ／までの範囲」という表現は、交換可能に使用され、
第１の示された数字と、第２の示された数字と、その間のすべての分数および整数とを含
むことが意味される。
【０２０３】
　明確にするため別個の実施形態の文脈で説明されている本発明の特定の特徴が、単一の
実施形態に組み合わせて提供されることもできることは分かるであろう。逆に、簡潔にす
るため単一の実施形態で説明されている本発明の各種の特徴は別個にまたは適切なサブコ
ンビネーションで、あるいは本発明の他の記載される実施形態において好適なように提供
することもできる。種々の実施形態の文脈において記載される特定の特徴は、その実施形
態がそれらの要素なしに動作不能である場合を除いては、それらの実施形態の不可欠な特
徴であると見なされるべきではない。
【０２０４】
　本明細書中上記に描かれるような、および、下記の請求項の節において特許請求される
ような本発明の様々な実施形態および態様のそれぞれは、実験的裏付けが下記の実施例に
おいて見出される。
【実施例】
【０２０５】
　次に下記の実施例が参照されるが、下記の実施例は、上記の説明と一緒に、本発明を非
限定様式で例示する。
【０２０６】
　この実施例は、震盪によって引き起こされた認知障害のモデルを表す。該モデルは、健
常な被験者へのスコポラミンの投与に基づいている。
【０２０７】
　被験者にスコポラミン０．４ｍｇおよびプラセボ剤を投与した。本実施形態の教示に従
って、２つの群ＢＮＡパターン（プラセボ群用の１つのＢＮＡパターン、およびスコポラ
ミン群用の１つのＢＮＡパターン）、および幾つかの被験者特有のＢＮＡパターンを構築
した。
【０２０８】
　被験者は、聴覚オドボールテストおよびワーキングメモリテストを含む幾つかの課題を
実行した。
【０２０９】
　聴覚オドボール標的検出テストでは、一連の標準刺激内にまれに不規則に発生する聴覚
標的刺激に応答するように被験者に要求した。標準刺激は１０００Ｈｚの発信音の形をと
り、標的刺激は２０００Ｈｚの発信音の形をとった。２つの連続刺激（標準または標的）
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準刺激であり、１０％は標的刺激であった。追加の１０％は背景音（「新規の刺激」とい
う）であった。
【０２１０】
　ワーキングメモリテストでは、人の顔の画像（「キュー（ｃｕｅ）」という）を記憶す
るように各被験者に要求した。２秒後に、被験者に再び人の顔の画像（「プローブ」とい
う）を提示し、プローブがキューと合致するか否かを判定するように要求した。
【０２１１】
　テストおよびデータ取得は、（ｉ）プラセボの投与直後、（ｉｉ）０．４ｍｇのスコポ
ラミンの投与から１時間後、および（ｉｉｉ）薬剤の完全な排出を可能にする２週間後の
３つの時点で行われた。プラセボの投与に続いて取得したデータから構築されたＢＮＡを
ベースラインＢＮＡとして使用した。薬剤の効果は一時的であり、したがって本発明者ら
が震盪のエピソード（薬剤の薬物動態学的影響がピークレベルに達するとき）および回復
後（薬剤が被験者からすでに排出されてしまったとき）をシミュレーションすることが可
能であった。
【０２１２】
　図６Ａ～図６Ｃは、３人の異なる被験者に対応する結果を示す。データはオドボールテ
スト中に収集した。図６Ａ～図６Ｃは各々、正常と注釈された群ベースラインＢＮＡパタ
ーン、ならびに（ｉｉ）および（ｉｉｉ）の時点に取得した２つの被験者特有のＢＮＡパ
ターンを示す。また、対照群のＢＮＡパターンも示す。棒グラフはベースラインに対する
類似度レベルを示す。正常範囲は棒グラフに四角で示される。さらに詳しくは、四角は、
正常群データから算出される最小有意差（ＭＩＤ）を表す。ＭＩＤの範囲外にある、単一
被験者の２つの量、この事例ではシミュレーションによる震盪の前後のＢＮＡスコアの変
化は、有意の変化とみなされる。ＭＩＤの範囲内の変化は非有意とみなされ、システムの
ノイズと考えることができる。図示する通り、明確な有意の変化が存在する。
【０２１３】
　図７Ａ～図７Ｃは、同じ３人の被験者に対して実行した実験の結果を示す。データはワ
ーキングメモリテスト中に収集した。図７Ａ～図７Ｃの各々は、正常と注釈された群ベー
スラインＢＮＡパターン、ならびに（ｉｉ）および（ｉｉｉ）の時点に取得した２つの被
験者特有のＢＮＡパターンを示す。また、対照群のＢＮＡパターンも示す。棒グラフはベ
ースラインに対する類似度レベルを示す。図６Ａ～図６Ｃに関して上述した通り、正常範
囲は棒グラフに四角で示される。
【０２１４】
　図６Ａ～図６Ｃおよび図７Ａ～図７Ｃに示す通り、正常ベースラインに対する類似度レ
ベルは障害状態では低下し、脳震盪の可能性が高いことを示す。この実施例は、本実施形
態の脳震盪の可能性を評価する能力を実証するものである。
【０２１５】
　本発明はその特定の実施態様によって説明してきたが、多くの別法、変更および変形が
あることは当業者には明らかであることは明白である。従って、本発明は、本願の請求項
の精神と広い範囲の中に入るこのような別法、変更および変形すべてを包含するものであ
る。
【０２１６】
　本明細書で挙げた刊行物、特許および特許出願はすべて、個々の刊行物、特許および特
許出願が各々あたかも具体的にかつ個々に引用提示されているのと同程度に、全体を本明
細書に援用するものである。さらに、本願で引用または確認したことは本発明の先行技術
として利用できるという自白とみなすべきではない。節の見出しが使用されている程度ま
で、それらは必ずしも限定であると解釈されるべきではない。
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