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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　刺激に対する神経反応を測定するためのデバイスの作動方法であって、
　前記デバイスの制御ユニットが、刺激電極に電気刺激を印加するステップと、
　前記制御ユニットが、前記刺激電極がその間に開離される遅延を与えるステップと、
　前記遅延の間に、前記制御ユニットが、前記刺激に反応して検知電極と組織との界面に
生じる電圧が、前記検知電極で見られる神経反応電圧の評価を可能にするレベルに制約さ
れるように、前記検知電極間のインピーダンスが十分に大きいことを保証しながら、測定
増幅器を用いて前記検知電極に存在する神経反応信号を測定するステップと
を含む、方法。
【請求項２】
　前記神経反応の差動測定が、２つの検知電極を使用することによって得られ、前記刺激
に反応して前記検知電極と組織との界面に生じる前記電圧が、前記刺激に反応して前記２
つの検知電極間に生じる差動電圧である、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記測定増幅器への入力インピーダンス（ＺＩＮ）が、
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【数１】

として定義され、式中、
　ＺＣは、前記検知電極または各検知電極の定位相要素インピーダンスであり、
　Ｖｓ１－Ｖｓ２は、前記刺激に反応して前記検知電極と組織との界面に生じる前記差動
電圧であり、
　ＶＥは、前記検知電極で見られる前記神経反応電圧である、請求項２に記載の方法。
【請求項４】
　ＺＩＮが、
ＺＩＮ＞ＡｘＺＣ（Ｖｓ１－Ｖｓ２）／ＶＥ

によって制限され、
　Ａが、（ＶＳ１－ＶＳ２）分のＶＥに十分なマージンを与えるために提供されたスカラ
である、請求項３に記載の方法。
【請求項５】
　Ａが０．０６７より大きい、請求項４に記載の方法。
【請求項６】
　Ａが０．５より大きい、請求項４に記載の方法。
【請求項７】
　Ａが１より大きい、請求項４に記載の方法。
【請求項８】
　Ａが２より大きい、請求項４に記載の方法。
【請求項９】
　前記検知電極と前記測定増幅器との間の直列の検知電極コンデンサを提供するステップ
をさらに含み、前記検知電極コンデンサが、前記刺激に反応して前記コンデンサの両端間
に生じる前記電圧が、前記検知電極で見られる前記神経反応電圧の評価を可能にするレベ
ルに制約されることを保証する静電容量を有するように選ばれる、請求項１～８のいずれ
か一項に記載の方法。
【請求項１０】
　時間をかけて神経測定値を繰り返し得て、所定の刺激に対する前記神経反応の変化をモ
ニタするステップをさらに含む、請求項１～９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
　患者に届ける療法のフィードバック制御を提供するステップをさらに含む、請求項１０
に記載の方法。
【請求項１２】
　刺激に対する神経反応を測定するための移植可能デバイスであって、
　１つまたは複数の公称刺激電極および１つまたは複数の公称検知電極を含む複数の電極
と、
　神経反応を誘発するために、前記１つまたは複数の刺激電極から神経組織に伝達される
刺激を提供するための刺激源と、
　前記１つまたは複数の検知電極で検知された神経反応信号を増幅するための測定増幅器
であって、前記刺激に反応して前記検知電極と組織との界面に生じる電圧が、前記検知電
極で見られる神経反応電圧の評価を可能にするレベルに制約されるように、前記検知電極
間のインピーダンスが十分に大きい、測定増幅器と、
　前記神経組織への刺激の印加および誘発神経反応の測定を制御するように構成された制
御ユニットであって、前記刺激電極から神経組織に電気刺激を印加するように構成され、
前記刺激電極がその間に開離される遅延を与えるようにさらに構成され、前記遅延の間に
、前記測定増幅器を用いて前記検知電極に存在する神経反応信号を測定するようにさらに



(3) JP 6674385 B2 2020.4.1

10

20

30

40

50

構成された制御ユニットと
を備える、デバイス。
【請求項１３】
　前記制御ユニットが、２つの検知電極を使用することによって前記神経反応の差動測定
を得るようにさらに構成され、前記刺激に反応して前記検知電極と組織との界面に生じる
前記電圧が、前記刺激に反応して前記２つの検知電極間に生じる差動電圧である、請求項
１２に記載のデバイス。
【請求項１４】
　前記測定増幅器への入力インピーダンス（ＺＩＮ）が、
【数２】

の値を有し、式中、
　ＺＣは、前記検知電極または各検知電極の定位相要素インピーダンスであり、
　Ｖｓ１－Ｖｓ２は、前記刺激に反応して前記検知電極と組織との界面に生じる前記差動
電圧であり、
　ＶＥは、前記検知電極で見られる前記神経反応電圧である、請求項１３に記載のデバイ
ス。
【請求項１５】
　ＺＩＮが、
ＺＩＮ＞ＡｘＺＣ（Ｖｓ１－Ｖｓ２）／ＶＥ

によって制限され、
　Ａが、（ＶＳ１－ＶＳ２）分のＶＥに十分なマージンを与えるために提供されたスカラ
である、請求項１４に記載のデバイス。
【請求項１６】
　Ａが０．０６７より大きい、請求項１５に記載のデバイス。
【請求項１７】
　Ａが０．５より大きい、請求項１５に記載のデバイス。
【請求項１８】
　Ａが１より大きい、請求項１５に記載のデバイス。
【請求項１９】
　Ａが２より大きい、請求項１５に記載のデバイス。
【請求項２０】
　前記検知電極または各検知電極と前記測定増幅器との間の直列の検知電極コンデンサを
さらに備え、前記検知電極コンデンサまたは各検知電極コンデンサが、前記刺激に反応し
て前記コンデンサの両端間に生じる前記電圧が、前記検知電極で見られる前記神経反応電
圧の評価を可能にするレベルに制約されることを保証する静電容量を有する、請求項１３
～１７のいずれか一項に記載のデバイス。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
関連出願の相互参照
　この出願は、２０１４年５月５日に出願された豪州仮特許出願第２０１４９０１６３９
号明細書の利益を主張し、同特許は、参照により、本明細書に組み込まれる。
【０００２】
　本発明は、神経活動の測定に関し、具体的には、神経組織の最も近く移植された１つま
たは複数の電極の使用による複合活動電位の測定または同様のものに関する。
【背景技術】



(4) JP 6674385 B2 2020.4.1

10

20

30

40

50

【０００３】
　神経経路に印加された電気刺激によって神経経路上で誘発される複合活動電位（ＣＡＰ
）の電気測定値を得ることが望ましい様々な状況がある。しかし、ＣＡＰを誘発するため
に印加される刺激が通常は数ボルトであるのに対して、観察されるＣＡＰ信号は通常はマ
イクロボルトの範囲の最大振幅を有するため、これは難しいタスクであり得る。電極アー
チファクトは普段は刺激から生じ、ＣＡＰが起こる時間全体にわたって数ミリボルトの減
衰出力として現れ、対象のＣＡＰの分離への著しい障害を提示する。神経反応は刺激およ
び／または刺激アーチファクトと同時期に起こり得るため、ＣＡＰ測定は、増幅器設計の
難題を提示する。実際には、多くの非理想的な回路の態様はアーチファクトにつながり、
これらの大部分が正または負の極性であり得る指数関数的に減衰する特性を有するため、
アーチファクトの発生源の特定および除去は多くの時間と労力を要するものであり得る。
【０００４】
　ＣＡＰの記録に対して、Ｋｉｎｇ（米国特許第５，９１３，８８２号明細書）、Ｎｙｇ
ａｒｄ（米国特許第５，７５８，６５１号明細書）およびＤａｌｙ（米国特許出願公開第
２００７／０２２５７６７号明細書）のものを含む、多くの手法が提案されている。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００５】
　誘発反応は、アーチファクトよりも後の時間に現れる際または信号対雑音比が十分に高
い際は、検出はそれほど難しくはない。アーチファクトは刺激から１～２ｍｓ後の時間に
限定される場合が多く、従って、この時間窓の後に神経反応が検出されるならば、データ
を得ることができる。これは、刺激場所から記録電極への伝播時間が２ｍｓを超えるよう
な、刺激電極と記録電極との間に大きな距離がある手術モニタリングにおける事例である
。しかし、例えば、後索からの反応を特徴付けるため、高い刺激電流および電極間の近接
近が必要とされ、従って、測定プロセスは、同時期に起こるアーチファクトを直接克服し
なければならない。神経の構造を刺激し、神経反応が他の場所に伝播する前にその構造の
反応を速やかに測定することが望ましい脳深部刺激においても同様の考察が起こり得る。
【０００６】
　また、移植される電気刺激デバイスは、刺激によって伝達された過渡電流が組織への正
味ＤＣ電荷注入に至らないことを保証するため、電荷回収にも備えなければならない。手
法の１つは、組織へのＤＣ転移を防ぐために各電極上に直列にコンデンサを提供すること
であり、そのようなコンデンサは、移植可能な能動デバイスの市場承認を得るための規制
機関の要件である場合が多い。図１に示されるような別の構成は、電極コンデンサを省略
し、代わりに、刺激間の電荷回収を引き起こすために、刺激および検知電極ｅ１～ｅ４を
互いに短絡させるためのスイッチを提供し、また、図１に示されるように、抵抗器（各値
は恐らく数百ｋΩの範囲である）のスター型ネットワークも提供し、デバイスの電源を入
れる前に電荷を平衡化するためにすべての電極を共に永久接続する。しかし、電極と測定
増幅器との間に電極コンデンサまたは抵抗器のスター型ネットワークを提供することによ
り、小さなＣＡＰ信号の測定の試みを妨げる恐れのあるアーチファクトのかなりの影響が
生じ得る。
【０００７】
　本明細書に含まれている文書、行為、材料、デバイス、物品または同様のものについて
の論考は、単に、本発明のための文脈を提供するためのものである。これらの事項のいず
れかまたはすべてが、先行技術基盤の一部を形成するか、あるいは、この出願の各請求項
の優先日前に存在していたために、本発明に関連する分野において共通の一般的な知識で
あったことの承認として受け取ってはならない。
【０００８】
　この明細書全体を通じて、「備える、含む（ｃｏｍｐｒｉｓｅ）」という用語または「
備える、含む（「ｃｏｍｐｒｉｓｅｓ」または「ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ」）」などのその
変形語は、述べられる要素、整数もしくはステップ、または、要素、整数もしくはステッ
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プ群の包含を含意するが、他の任意の要素、整数もしくはステップ、または、要素、整数
もしくはステップ群の除外は含意しないと理解されよう。
【０００９】
　この明細書では、要素がオプションのリスト「の少なくとも１つ」であり得るという言
明は、要素が、リストされるオプションのいずれか１つでも、リストされるオプションの
うちの２つ以上の任意の組合せでもあり得ると理解されたい。
【課題を解決するための手段】
【００１０】
　第１の態様によれば、本発明は、刺激に対する神経反応を測定するための方法であって
、
　刺激電極から神経組織に電気刺激を印加するステップと、
　刺激電極がその間に開離される遅延を与えるステップと、
　遅延の間に、刺激に反応して検知電極と組織との界面に生じる電圧が、検知電極で見ら
れる神経反応電圧の評価を可能にするレベルに制約されるように、検知電極間のインピー
ダンスが十分に大きいことを保証しながら、測定増幅器を用いて検知電極に存在する神経
反応信号を測定するステップと
を含む、方法を提供する。
【００１１】
　第２の態様によれば、本発明は、刺激に対する神経反応を測定するための移植可能デバ
イスであって、
　１つまたは複数の公称刺激電極および１つまたは複数の公称検知電極を含む複数の電極
と、
　神経反応を誘発するために、１つまたは複数の刺激電極から神経組織に伝達される刺激
を提供するための刺激源と、
　１つまたは複数の検知電極で検知された神経反応信号を増幅するための測定増幅器であ
って、刺激に反応して検知電極と組織との界面に生じる電圧が、検知電極で見られる神経
反応電圧の評価を可能にするレベルに制約されるように、検知電極間のインピーダンスが
十分に大きい、測定増幅器と、
　神経組織への刺激の印加および誘発神経反応の測定を制御するように構成された制御ユ
ニットであって、刺激電極から神経組織に電気刺激を印加するように構成され、刺激電極
がその間に開離される遅延を与えるようにさらに構成され、遅延の間に、測定増幅器を用
いて検知電極に存在する神経反応信号を測定するようにさらに構成された制御ユニットと
を備える、移植可能デバイスを提供する。
【００１２】
　異なる実施形態は、異なる強度または持続時間の刺激、異なる形状およびサイズの電極
、ならびに／あるいは、刺激電極と検知電極との間の異なる空間隔離に関与し得ることに
留意されたい。本発明は、誘発反応測定システムにおけるそのようなパラメータの各々を
理解することにより、伝達された刺激の電気特性の結果として検知電極上に生じる予想電
圧に関する決定を行えることを認識している。具体的には、定位相要素インピーダンスを
含むものとして検知電極と組織との間の界面をモデル化すること、電極と電解質との界面
静電容量および組織静電容量を表すこと、ならびに、関係移植物の物理的パラメータに対
する定位相要素のインピーダンスを決定することにより、検知電極間のインピーダンスに
適切な下限を設けることができる。
【００１３】
　検知電極間のインピーダンスは、好ましくは、刺激に反応して検知電極と組織との界面
に生じる電圧が、検知電極で見られる神経反応電圧の１５倍の大きさを超えないレベルに
制約されるように、より好ましくは、検知電極で見られる神経反応電圧の５倍の大きさを
超えないレベルに制約されるように、より好ましくは、検知電極で見られる神経反応電圧
の２倍の大きさを超えないレベルに制約されるように、さらにより好ましくは、検知電極
で見られる神経反応電圧と同じ大きさを超えないレベルに制約されるように、最も好まし
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くは、検知電極で見られる神経反応電圧の半分の大きさを超えないレベルに制約されるよ
うに、十分に大きいように選ばれる。
【００１４】
　いくつかの実施形態は、２つの検知電極を使用することによって神経反応の差動測定を
利用することができる。そのような実施形態では、刺激に反応して検知電極と組織との界
面に生じる電圧は、刺激に反応して２つの検知電極間に生じる差動電圧であると理解され
たい。２つの検知電極は、例えば、単一の移植電極アレイ上にマウントすることができる
。代替の実施形態は、単一の検知電極および遠位基準電極を利用するシングルエンド測定
を実施することができ、そのような実施形態では、刺激に反応して検知電極と組織との界
面に生じる電圧は、刺激に反応して検知電極と基準電極との間に生じる差動電圧であると
理解されたい。
【００１５】
　本発明のいくつかの実施形態は、検知電極と測定増幅器との間に直列に提供される検知
電極コンデンサをさらに備え、検知電極コンデンサは、刺激に反応してコンデンサの両端
間に生じる電圧が、検知電極で見られる神経反応電圧の評価を可能にするレベルに制約さ
れることを保証する静電容量を有するように選ばれる。従って、そのような実施形態は、
組織へのＤＣ電荷注入の防止の改善を可能にすることができる一方で、それにもかかわら
ず、神経反応測定能力を保持することができる。そのような実施形態では、刺激電極は、
ＤＣ電荷注入を防ぐため、また、必要に応じて刺激電極または検知電極としての各電極の
電気再構成を可能にするため、対応するコンデンサを有し得る。
【００１６】
　いくつかの実施形態では、測定増幅器への入力インピーダンス（ＺＩＮ）は、
【数１】

として定義され、式中、
　ＺＣは、その検知電極または各検知電極の定位相要素インピーダンスであり、
　Ｖｓ１－Ｖｓ２は、刺激に反応して検知電極と組織との界面に生じる差動電圧であり、
　ＶＥは、検知電極で見られる神経反応電圧である。
【００１７】
　そのような実施形態では、上記の要件が満たされている場合は、ＺＩＮは、抵抗および
／または静電容量を含み得る。（ＶＳ１－ＶＳ２）分のＶＥに十分なマージンを与えるた
め、いくつかの実施形態では、ＺＩＮは、
ＺＩＮ＞ＡｘＺＣ（Ｖｓ１－Ｖｓ２）／ＶＥ

によって制限することができる。
Ａは、（ＶＳ１－ＶＳ２）分のＶＥに十分なマージンを与えるために提供されたスカラで
あり、例えば、２～５の範囲であり得る。あるいは、指数関数減算によるアーチファクト
補償を利用する実施形態では、Ａは、０．５以上の範囲であり得る一方で、依然として、
神経反応の評価を可能にし、従って、そのような実施形態は、本発明の範囲内である。そ
の上、いくつかの実施形態は、その内容が参照により本明細書に組み込まれる、本出願人
による豪州仮特許出願第２０１３９０４５１９号明細書の教示に従って、測定値から神経
反応を抽出するために、フィルタテンプレートに対して測定値を相関させることができ、
そのような実施形態では、Ａは、０．０６７以上の範囲であり得る一方で、依然として、
神経反応の評価を可能にし、従って、そのような実施形態は、本発明の範囲内である。
【００１８】
　神経反応測定は、いくつかの実施形態では、その内容が参照により本明細書に組み込ま
れる、国際公開第２０１２１５５１８３号パンフレットによって教示される方法で実施す
ることができる。
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【００１９】
　方法は、時間をかけて神経測定値を繰り返し得て、変化をモニタするステップをさらに
含み得る。変化の検出に応答して、いくつかの実施形態は、電気刺激療法および／または
薬など、患者に届ける療法のフィードバック制御を提供することができる。薬は、例えば
、移植された薬物ポンプによって、または、処方を変更するという医師への報告書を生成
することによって、自動的に制御することができる。
【００２０】
　いくつかの実施形態では、刺激電極上の電荷は、刺激の印加前および／または神経反応
の測定後に、短絡によってまたはインピーダンスを通じて、刺激電極を互いに接続するこ
とによって回収することができる。
【００２１】
　いくつかの実施形態では、測定増幅器は、刺激および測定全体を通じて、検知電極に接
続されたままである。そのような実施形態では、測定増幅器は、好ましくは、刺激による
飽和を回避するために十分な共通モード範囲を有する広帯域幅増幅器である。あるいは、
増幅器は、自動ゼロ状態で使用することができ、自動ゼロ状態では、増幅器は、刺激が神
経反応を追跡した後は十分に速やかにゼロになり得る。
【００２２】
　ここでは、添付の図面を参照して、本発明の例を説明する。
【図面の簡単な説明】
【００２３】
【図１】神経反応測定に対する先行技術手法を示す。
【図２】本発明の一実施形態による神経反応測定システムを示す。
【図３】電極コンデンサを利用する本発明の実施形態を示す。
【図４】図３の実施形態の別の図解であり、刺激電極短絡構成を示す。
【図５】移植可能デバイスの駆動回路および周辺組織の簡素化されたモデルである。
【図６】電極と組織との各界面における定位相要素の例示的な等価回路である。
【図７】図５のモデルのシミュレーションによって生成されたプロットであり、増幅器入
力インピーダンス（容量性と抵抗性の両方）の様々な値の存在下で、刺激後に生じたアー
チファクトを示す。
【図８】増幅器入力抵抗および静電容量を変化させた際に刺激から生じたアーチファクト
の実験データポイントおよびシミュレーション曲線を示す。
【図９】抵抗および静電容量のそれぞれからのＲＭＳアーチファクト寄与を示す。
【図１０】抵抗および静電容量に伴うアーチファクト変動を示す。
【図１１】抵抗および静電容量に伴うＲＭＳアーチファクト変動を示す。
【発明を実施するための形態】
【００２４】
　図２は、本発明の一実施形態による神経反応測定システムを示す。各々がＺＣの定位相
要素（ＣＰＥ）インピーダンスを有する２つの検知電極は、移植受容者の神経組織に生じ
る神経反応信号Ｖｅを検出するために使用される。移植物の刺激電極（図４に示される）
によって印加された刺激は、神経反応を引き起こすが、検知電極における刺激電圧Ｖｓ１

およびＶｓ２の存在をもたらすようにもなる。差動測定増幅器の各入力には、Ｚｉｎの入
力インピーダンスが存在する。
【００２５】
　本発明のこの実施形態で必要な入力インピーダンスは、雑音入力が刺激電圧に匹敵し、
刺激によって誘発反応ＶＥより少ない検知電極のＣＰＥ上の電圧（Ｖｓ１－Ｖｓ２）が誘
導されることが目標であることに注目することによって決定される。その結果、所望の入
力インピーダンスは、
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【数２】

によって得られる。
【００２６】
　一実施形態では、脊髄刺激子（ＳＣＳ）が１４ｍｍ２の面積の電極を有し、ＺＣ＝２０
Ω、（Ｖｓ１－Ｖｓ２）～１Ｖ、Ｖｅ＝５０μＶであるため、その結果、上記の方程式は
、Ｚｉｎの最小値が４００ｋΩであることを決定づける。アーチファクト上でＶｅに十分
なマージンを与えるため、より望ましいＺｉｎの値はより大きく、恐らく１～２ＭΩの範
囲である。約０．１ｍｍ２の電極面積の蝸牛移植などの代替の実施形態では、ＳＣＳ電極
の面積がほんの一部であるため、最小限に必要な増幅器入力インピーダンスは何倍も高く
、８ＭΩであるか、または、十分なマージンに対しては、より好ましくは、２０ＭΩであ
り、図１で選ばれる抵抗値の問題を示す。
【００２７】
　図３は、非常に高いＺｉｎ値を有するＡＳＩＣ増幅器を利用する本発明の実施形態を示
す。電極コンデンサは、組織へのＤＣ挿入を阻止するために提供され、電極コンデンサは
、Ｃｉｎ＝５ｐＦの値を有する。図３のＡＳＩＣ増幅器はオフ期間の間は自動的にゼロに
安定するため、増幅器入力側に抵抗を追加する必要はない。
【００２８】
　図４は、図２の実施形態の別の図解である。電極コンデンサは、ＤＣを阻止するために
すべての電極上に提供される。電極コンデンサは、それ自体の電荷を蓄えることができ、
これを受けて、スイッチオン上で非制御電流を生成することができる。それに従って、制
御モジュールは、各刺激の前に、スイッチを閉じて刺激電極を平衡化する。スイッチは、
移植受容者が知覚可能なレベルまで平衡電流が上昇しないように、一気に閉じられる。入
力インピーダンスが上記の方程式に従う限り、測定増幅器の入力側に追加の抵抗および／
または静電容量を有する同様の実施形態を提供することができる。
【００２９】
　図２の電極と組織との界面の定位相要素モデルを含める重要性は、例えば、図５に示さ
れるような駆動回路および生理的食塩水浴の簡素化されたモデルから生じる。回路は、バ
ルク生理的食塩水中を流れる電流をモデル化する抵抗器のメッシュである広がり抵抗と、
生理的食塩水が電極金属に触れる定位相要素（ＣＰＥ）と、浮遊静電容量を含む出力イン
ピーダンスを有する励磁源と、各電極上の負荷と、接地接続部とから成る。生理的食塩水
浴は、バルク電圧ポイントｓＢａｔｈを有する。生理的食塩水浴は、組織を模倣するため
に使用される。図５では、電極ｅ１と電極ｅ２との間でシングルエンド測定を行うことが
でき、ｅ２とｅ３との間で差動測定を行うことができる。
【００３０】
　図６では、ＣＰＥの等価回路が示されている。ＣＰＥの等価回路は、並列に接続された
一連の直列ＲＣネットワークから成る。生理的食塩水浴を適切にモデル化するため、ＣＰ
Ｅは２０～３０個のＲＣペアを有し得るが、理解できるように図６の簡素化されたバージ
ョンが示されている。ＲＣペアは、指数関数的に（この事例では、ｓｑｒｔ（１０）倍で
）変化する時定数を有するが、注目すべき事実は、各ＲＣペアの時定数がＣＰＥにおける
他のすべてのＲＣペアとは異なることである。刺激に続いて、正味電流の流入または流出
がなくとも、コンデンサ間で電荷が再分配されるため、ＣＰＥの出力電圧は経時的に変化
する。ＣＰＥはＤＣで見られるようなＲ値を有さないが、この特性は、単一の並列ＲＣネ
ットワークによって共有される。
【００３１】
　回路に特有の反応を示すＲＣネットワークとは異なり、ＣＰＥの反応は、刺激の長さの
ものと同様の時定数を有するＲＣネットワークによって支配される。例えば、ＳＣＳは、
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１００～５００μｓの範囲の刺激パルス幅を有し得る。この結果は、以下で論じられるよ
うに、コンデンサの見かけのコンダクタンスを定義するために重要である。
【００３２】
　刺激に続いて、図５の回路で特定できるアーチファクトの３つのメカニズムまたは発生
源がある。これらのメカニズムの各々に対して、負荷および電流源インピーダンスは、他
で述べられない限り、無限であると考えられる。
　・　電極１上のＣＰＥ上の電圧は変化する。このことは、シングルエンド測定ｅ２－ｅ
１でまたは刺激電極ｅ１上で見られる。この電圧はｅ２とｅ３との間の共通モードである
ため、このことは、差動測定では見られない。
　・　電流源出力インピーダンスが有限である場合は、電極１のＣＰＥ電圧の変化により
、電流は、広がり抵抗中を流れる。これは、電極ｅ２およびｅ３上では差動的に現れる。
このことは、広がり抵抗のメッシュ性質にのみ起因して起こる。スター型抵抗器または一
列の抵抗器によってモデル化される場合は、このことは観察されない。
　・　検知増幅器のいずれかの入力インピーダンスが有限である場合は、刺激の間は、電
流はこの負荷に流入する。次いで、これは安定するようになる。
【００３３】
　ｅ４上の電圧を予測するという図５のモデルの能力は、実験的に試験された。すべての
刺激が４ｍＡの４００μｓの二相パルスを使用した。これらは、上記の雑音を解消するほ
ど十分に大きいアーチファクトを生じさせるために使用され、電極上の電圧を用いて、そ
れを例外なくデジタル化することができる。この刺激レベルは、１回の刺激あたり１．６
μＣをもたらし、それは、ＳＣＳの快適な刺激レベルに対して必要な電荷の範囲の上限で
ある。測定値は、９９回の反復において平均化された。アーチファクトはいずれかの極性
の多くの異なるプロファイルを取ることができるため、単一のアーチファクトの大きさは
、ＤＣ値をベースラインにリセットした後の信号のＶ．ｔ積の積分と定義された。
【００３４】
　実験検証に加えて、図５のシミュレーションが実施された。図７は、刺激後の選択範囲
にわたるアーチファクトを示すシミュレーション出力を示し、ｙ軸はＲＭＳ電圧×時間を
示し、ｘ軸はアドミタンスを示し、静電容量によるアドミタンスはＹ＝Ｃ．ｔとして計算
され、式中、ｔは刺激パルス幅である。増幅器上の入力インピーダンスは、３３０ｐＦ、
１０００ｐＦ、３３００ｐＦ、３３０ｋΩおよび１００ｋΩに選択され、それぞれのアー
チファクト波形７０２、７０４、７０６、７０８、７１０が生じた。静電容量および抵抗
は逆極性のアーチファクトを生じさせることに注目すべきである。これらは単純な波形で
あるが、実際には、異なる時定数に伴っていくつかのアーチファクトの発生源が存在し得
、その結果、見られる実際のアーチファクトは、示される単純なモノチックな減少曲線よ
り複雑であり得る。
【００３５】
　図８は、負荷抵抗および静電容量を変化させた実験データポイントとシミュレーション
曲線の両方を示す。それらの値が二相パルスの各位相の長さで除されるコンデンサのコン
ダクタンスは、抵抗器に対するものと同じアーチファクトの傾きを有する大きさであり、
従って、図８～１１において刺激の全体の長さを使用することが好ましい。図８で正の傾
きを有するシミュレーションされた線および実験的に得られたデータポイントグループは
、抵抗追加の影響を示す一方で、負の傾きを有するシミュレーションされた線および実験
的に得られたデータポイントグループは、増幅器入力インピーダンスへの静電容量追加の
影響を示す。容量性および抵抗性の線の傾きは、すべての電極において非常によく似てお
り、シミュレーションのものと厳密に一致しており、図５のモデルが概ね正しいことを示
している。電極は、異なるｙ切片を有する。電極１（「ｒ１．ｔｘｔ」データポイント）
は、抵抗負荷が低減される際には、７００μＶのピークアーチファクトを有し、これは非
常に大きなアーチファクトであり、約１０μＶの神経反応信号を確実に覆い隠す。負荷が
存在しない場合は、アーチファクトは、正でも負でもあり得る。ｙ切片オフセットは、エ
レクトロニクスが制御できる範囲を超えており、フィルタリングなどの技法によって処理
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【００３６】
　図８のプロットはシミュレーションモデルを実証しているが、負荷の不在下でアーチフ
ァクトを生じさせ、ｙ切片オフセットを引き起こす不足要素があることも示している。ｙ
切片オフセットは、電極ごとに異なり、恐らくは、小型のガルバーニ電池を生成する各電
極表面上の金属汚染および二相パルスの位相に対する非対称な挙動の結果である。
【００３７】
　図９は、抵抗および静電容量のそれぞれからシミュレーションされたアーチファクトへ
のＲＭＳ寄与を示す。
【００３８】
　図１０は、抵抗と静電容量の両方を徐々に変化させた際のアーチファクト変動を示す。
【００３９】
　図１１は、上記で説明されるＲＭＳ方法を使用した抵抗および静電容量に伴うアーチフ
ァクト変動を示す。
【００４０】
　図１０および１１では、曲線ディップは、図８に従って上昇する。予想通り、ＤＣオフ
セットに起因して、ＲＭＳ方法は、モデルの根本的な精度を弱める。
【００４１】
　シミュレーションモデルから、上記で説明されるアーチファクトのベースライン定義お
よび４００μｓのパルス幅を使用すると、抵抗に対するアーチファクトの感度は、１ｍｈ
ｏあたり４．１×１０－２Ｖ．ｓであり、静電容量に対するアーチファクトの感度は、１
ｍｈｏあたり－２．８５×１０－２Ｖｓである。従って、Ｒの負荷に対し、アーチファク
トが１ｍｓ間隔を超える場合は、電圧は、
Ｖ（ｒ，ｔ）＝４．１ｘ１０－２／（Ｒｘｔ）
である。
【００４２】
　従って、例えば、１００ＫΩの増幅器入力抵抗および１ｍｓのアーチファクト間隔に対
し、
Ｖ（１００ｋ，１ｍｓ）＝４００ｕＶ
である。
【００４３】
　さらに、容量性負荷に対し、アーチファクトが１ｍｓ間隔を超える場合は、電圧は、
Ｖ（Ｃ，ｔ）＝－７．１４ｘ１０１ｘＣ／ｔ
である。
【００４４】
　従って、例えば、１０００ｐＦの負荷および１ｍｓを超えるアーチファクトに対し、ア
ーチファクト＝７１．４μＶである。
【００４５】
　このアーチファクト計算方法を使用することにより、以下の表は、典型的なＳＣＳに存
在し得る様々な浮遊インピーダンスのアーチファクト寄与を示す。
【００４６】
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【表１】

【００４７】
　上記の表に見られるように、神経測定システムに存在するそのようなインピーダンスの
適切な調整および制御により、アーチファクトのかなりの発生源を低減することができ、
１０μＶ程度の神経信号を測定するタスクを容易にすることができる。
【００４８】
　当業者であれば、広範囲にわたって説明される本発明の趣旨または範囲から逸脱するこ
となく、特定の実施形態に示されるように、本発明に対する多くの変形形態および／また
は変更形態を作成できることが理解されよう。従って、本実施形態は、あらゆる点におい
て、制限的なものではなく、例示的なものと見なすべきである。

【図１】

【図２】

【図３】
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【図６】 【図７】

【図８】
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【図１１】
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