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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　一体型モニタおよびディスプレイユニットにおいて、
　筐体、
　前記筐体内に配置された無線周波数（ＲＦ）レシーバであって、トランスミッタから、
経皮分析物センサにより生成された分析物信号に関連するデータを受信するように構成さ
れたレシーバ、
　前記筐体に連結され、生体外分析物センサを収容するように構成された分析物センサポ
ートであって、前記生体外分析物センサが、流体サンプルから分析物信号を発生するもの
である分析物センサポート、および
　前記筐体内に配置されたプロセッサであって、前記生体外分析物センサからの前記分析
物信号に少なくともある程度基づいて前記経皮分析物センサからの分析物信号に関連する
データを検証し、かつ、前記分析物センサポート内に配置された前記生体外分析物センサ
の存在を検出した際に、該生体外分析物センサのタイプを判定するように構成されたプロ
セッサ、
を備え、
　当該一体型モニタおよびディスプレイユニットが、前記分析物センサポートでの前記生
体外分析物センサの検出の際に非アクティブモードからアクティブモードに移行するよう
に構成され、かつ
　前記プロセッサが、前記生体外分析物センサの判定されたタイプが第１のタイプである
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場合、該生体外分析物センサに関連する較正パラメータを提供するリクエストを生成し、
前記生体外分析物センサの判定されたタイプが第２のタイプである場合、当該一体型モニ
タおよびディスプレイユニットに連結された記憶ユニットから、該生体外分析物センサに
関連する較正パラメータを検索するように構成されていることを特徴とする一体型モニタ
およびディスプレイユニット。
【請求項２】
　前記分析物センサポートでの前記生体外分析物センサの検出の際に非アクティブモード
からアクティブモードに自動的に移行するように構成されていることを特徴とする請求項
１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項３】
　前記非アクティブモードからアクティブモードへの移行が、前記一体型モニタおよびデ
ィスプレイユニットの作動を含むことを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびデ
ィスプレイユニット。
【請求項４】
　前記アクティブモードが流体サンプル分析モードを含むことを特徴とする請求項１記載
の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項５】
　前記流体サンプル分析モードが、前記プロセッサが前記生体外分析物センサに関連する
前記流体サンプルに基づく分析物レベルの決定に関連する１つ以上のルーチンを実行する
ことを含むことを特徴とする請求項４記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項６】
　前記生体外分析物センサが前記分析物センサポート内の所定の位置で検出されたときに
、前記非アクティブモードから前記アクティブモードに移行することを特徴とする請求項
１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項７】
　前記検出が物理的検出であることを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびディ
スプレイユニット。
【請求項８】
　前記検出が光学的検出であることを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびディ
スプレイユニット。
【請求項９】
　前記検出が電気的検出であることを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびディ
スプレイユニット。
【請求項１０】
　前記分析物センサポートが、前記生体外分析物センサを検出して前記一体型モニタおよ
びディスプレイユニットを前記非アクティブモードから前記アクティブモードに移行させ
るために、外生体外分析物センサと相互作用するように配置された少なくとも第１の構造
を含むことを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項１１】
　前記構造が、前記生体外分析物センサと物理的に相互作用し、前記一体型モニタおよび
ディスプレイユニットを前記非アクティブモードからアクティブモードに移行させる信号
を提供することを特徴とする請求項１０記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット
。
【請求項１２】
　前記構造が、前記生体外分析物センサと電気的に相互作用し、前記一体型モニタおよび
ディスプレイユニットを前記非アクティブモードからアクティブモードに移行させる信号
を提供することを特徴とする請求項１０記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット
。
【請求項１３】
　前記構造が、前記生体外分析物センサと光学的に相互作用し、前記一体型モニタおよび
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ディスプレイユニットを前記非アクティブモードからアクティブモードに移行させる信号
を提供することを特徴とする請求項１０記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット
。
【請求項１４】
　前記プロセッサが、前記経皮分析物センサからの分析物信号の変化速度が所定の許容範
囲内にあるか否かを判定することによって前記データを検証することを特徴とする請求項
１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項１５】
　前記プロセッサが、前記経皮分析物センサからの分析物信号が所定の許容分析物信号範
囲内にあるか否かを判定することによって前記データを検証することを特徴とする請求項
１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項１６】
　前記プロセッサが、前記経皮分析物センサからの前記分析物信号に関連するデータに基
づいて治療行為を推奨するおよび／または実行する前に、該経皮分析物センサからの該分
析物信号に関連するデータを検証するように構成されていることを特徴とする請求項１記
載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項１７】
　前記ＲＦレシーバが、前記トランスミッタにより送信されたデータを連続的に受信する
ことを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびディスプレイユニット。
【請求項１８】
　前記分析物がグルコースであることを特徴とする請求項１記載の一体型モニタおよびデ
ィスプレイユニット。
【請求項１９】
　方法において、
　その上に流体サンプルを有する生体外分析物検査片の存在を、該生体外分析物検査片を
収容するように構成された検査片ポートに物理的に連結された一体型モニタを使用して、
検出する工程、
　前記生体外分析物検査片の存在の検出の際に前記一体型モニタの１つ以上のルーチンを
検索する工程、
　前記一体型モニタを使用して、検索された前記１つ以上のルーチンを実行する工程であ
って、該１つ以上のルーチンの内の少なくとも１つが、前記流体サンプルに基づいて前記
生体外分析物検査片により生成される１つ以上の信号を処理することに関連するものであ
る工程、および
　前記一体型モニタで、トランスミッタから複数の時間間隔の空いた信号を無線で受信す
る工程であって、受信された該複数の時間間隔の空いた信号の各々がモニタされた分析物
レベルに対応するものである工程、
を有してなる方法であって、
　前記検索された１つ以上のルーチンを実行する工程が、前記一体型モニタを使用して前
記生体外分析物検査片の流体サンプルから分析物レベルを決定する工程、無線で受信され
た前記複数の時間間隔の空いた信号を較正する工程、前記一体型モニタの前記検査片ポー
ト内で検出された前記生体外分析物検査片のタイプを判定する工程、モニタされた分析物
レベルに対応する、前記受信された複数の時間間隔の空いた信号を表示する工程、前記流
体サンプルに基づいて前記生体外分析物検査片により生成される前記１つ以上の信号を表
示する工程、または較正された前記受信された複数の時間間隔の空いた信号を表示する工
程、の内の１つ以上をさらに含み、かつ
　前記検索された１つ以上のルーチンを実行する工程が、前記生体外分析物検査片の判定
されたタイプが第１のタイプである場合、該生体外分析物検査片に関連する較正パラメー
タを提供するリクエストを生成する工程、または前記生体外分析物検査片の判定されたタ
イプが第２のタイプである場合、前記一体型モニタに連結された記憶ユニットから、該生
体外分析物検査片に関連する較正パラメータを検索する工程を含むことを特徴とする方法
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。
【請求項２０】
　前記１つ以上のルーチンを検索する工程が、前記一体型モニタを非アクティブ動作モー
ドからアクティブ動作モードに移行させる工程を含むことを特徴とする請求項１９記載の
方法。
【請求項２１】
　リクエストされた前記較正パラメータが受信されたときに、前記第１のタイプの生体外
分析物検査片により生成される前記１つ以上の信号に基づいて対応する分析物レベルを決
定する工程、または検索された前記較正パラメータに基づいて、前記第２のタイプの生体
外分析物検査片により生成される前記１つ以上の信号に基づいて対応する分析物レベルを
決定する工程を含むことを特徴とする請求項１９記載の方法。
【請求項２２】
　前記流体サンプルに基づいて前記生体外分析物検査片により生成される前記１つ以上の
信号に基づいて、前記受信された時間間隔の空いた信号を較正する工程を含むことを特徴
とする請求項１９記載の方法。
【請求項２３】
　装置において、
　筐体、
　前記筐体に連結され、生体外分析物検査片を収容するように構成された検査片インター
フェース、
　前記筐体内に配置された１つ以上のプロセッサ、および
　命令を記憶するための、前記筐体内に配置されたメモリであって、前記命令が、前記１
つ以上のプロセッサにより実行されたときに、該１つ以上のプロセッサに、前記検査片イ
ンターフェースでその上に流体サンプルを有する前記生体外分析物検査片の存在を検出さ
せ、前記生体外分析物検査片の存在を検出した際に該生体外分析物検査片のタイプを判定
させ、前記生体外分析物検査片の存在を検出した際に前記メモリ内に記憶された１つ以上
のルーチンを検索させ、その内の少なくとも１つが、前記流体サンプルに基づいて前記生
体外分析物検査片により生成される１つ以上の信号の処理に関連している、検索された前
記１つ以上のルーチンを実行させ、トランスミッタから、各々がモニタされた分析物レベ
ルに対応する複数の時間間隔の空いた信号を無線で受信させるものである、メモリ、
を備え、
　前記１つ以上のプロセッサが、前記生体外分析物検査片の判定されたタイプが第１のタ
イプである場合、該生体外分析物検査片に関連する較正パラメータを提供するリクエスト
を生成し、前記生体外分析物検査片の判定されたタイプが第２のタイプである場合、当該
装置に連結された記憶ユニットから、該生体外分析物検査片に関連する較正パラメータを
検索するように構成されていることを特徴とする装置。
【請求項２４】
　検索された前記１つ以上のルーチンを実行する命令が、一体型モニタを使用して前記生
体外分析物検査片の前記流体サンプルから分析物レベルを決定する命令、受信された前記
複数の時間間隔の空いた信号を較正する命令、前記一体型モニタの前記検査片ポート内で
検出された前記生体外分析物検査片のタイプを判定する命令、モニタされた分析物レベル
に対応する前記受信された複数の時間間隔の空いた信号を表示する命令、前記流体サンプ
ルに基づいて前記生体外分析物検査片により生成された前記１つ以上の信号を表示する命
令、較正された前記受信された複数の時間間隔の空いた信号を表示する命令、またはそれ
らの１つ以上の組合せをさらに含むことを特徴とする請求項２３記載の装置。
【請求項２５】
　前記メモリが、前記１つ以上のプロセッサにより実行されたときに、該１つ以上のプロ
セッサに、非アクティブ動作モードからアクティブ動作モードに移行させる命令を含むこ
とを特徴とする請求項２３記載の装置。
【請求項２６】
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　前記メモリが、前記１つ以上のプロセッサにより実行されたときに、該１つ以上のプロ
セッサに、検索された較正パラメータに基づいて自動的に、前記生体外分析物検査片によ
り生成される前記１つ以上の信号を較正させる命令を含むことを特徴とする請求項２４記
載の装置。
【請求項２７】
　前記メモリが、前記１つ以上のプロセッサにより実行されたときに、該１つ以上のプロ
セッサに、前記検査片により生成された前記１つ以上の信号から決定された対応する分析
物レベルに基づいて、前記受信された複数の時間間隔の空いた信号を較正させる命令を含
むことを特徴とする請求項２４記載の装置。
【発明の詳細な説明】
【優先権】
【０００１】
　本出願は、２００１年１月１６日に発行された「分析物モニタリング装置および使用方
法」と題する米国特許第６１７５７５２号の継続出願である、２００３年５月２０日に発
行された「分析物モニタリング装置および使用方法」と題する米国特許第６５６５５０９
号の継続出願である、２００３年４月１８日に出願された米国特許出願第１０／４２００
５７号の一部継続出願である、２００５年１１月１日に出願された米国特許出願第１１／
２６５７８７号の一部継続出願である、２００９年６月３０日に出願された米国特許出願
第１２／４９５８０７号に優先権を主張するものであり、これらの各々の開示を全ての目
的についてここに引用する。
【技術分野】
【０００２】
　本発明は、広く、グルコースや乳酸(lactate)などの分析物の生体内(in vivo)モニタの
ための装置および方法に関する。より詳しくは、本発明は、分析物のレベルについての情
報を患者に提供するために電気化学センサを使用した分析物の生体内モニタのための装置
および方法に関する。
【背景技術】
【０００３】
　グルコースまたは乳酸や酸素などの他の分析物のレベルのモニタリングが、特定の個人
においては、その人達の健康にとって生命にかかわるほど重要である。高レベルまたは低
レベルのグルコースまたは他の分析物には有害な影響があるであろう。グルコースのモニ
タリングは、糖尿病を患った個人にとって特に重要である。何故ならば、その人達は、体
内のグルコースレベルを減少させるためにいつインスリンが必要であるかを、または体内
のグルコースのレベルを上昇させるためにいつ追加のグルコースが必要であるかを判定し
なければならないからである。
【０００４】
　血糖レベルを個人的にモニタするために多くの糖尿病患者により使用されている従来の
技法は、定期的な採血、その血液の検査片への塗布、および熱量、電気化学、または光度
検出を使用した血糖レベルの決定を含む。この技法では、体内のグルコースレベルの連続
または自動モニタリングが可能ではなく、この技法は定期的に手作業で行わなければなら
ない。残念ながら、グルコースのレベルが調べられる一貫性は、個人個人で幅広く変動す
る。多くの糖尿病患者は、定期検査を不都合と感じており、時折、グルコースレベルの検
査を忘れたり、適切な検査の時間がないことがある。その上、ある個人は、検査に伴う痛
みを避けたいと望んでいる。これらの状況のために、高血糖または低血糖が発現されてし
まうのであろう。個人のグルコースレベルを連続的または自動的にモニタする生体内グル
コースセンサにより、個人がグルコースや他の分析物のレベルをより容易にモニタするこ
とが可能になるであろう。
【０００５】
　血流中または間質液中のグルコースなどの分析物の連続または自動モニタのために様々
な装置が開発されてきた。これらの数多くの装置では、患者の血管中または皮下組織中に
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直接埋め込まれた電気化学センサが使用される。しかしながら、これらの装置は、多くの
場合、再現可能で安価に数多く製造することが難しい。その上、これらの装置は、典型的
に大きく、嵩張り、および／または柔軟性がなく、患者が活動を制限されない限り、その
多くが、病院や診療室などの管理された医療施設の外部で効果的に使用することができな
い。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　ある装置は、患者の皮膚の上またはその近くに配置され、センサを適所に保持するため
に患者に取り付けられるセンサガイドを含む。これらのセンサガイドは、典型的に嵩張り
、自由に動かすことができない。その上、センサガイドまたはセンサは、センサからの信
号を分析器に送るためにセンサを他の機器に接続するケーブルまたはワイヤを備えている
。センサガイドのサイズおよびケーブルやワイヤの存在により、これの装置を毎日の適用
に都合よく使用することができなくなる。患者の動作および活動を実質的に制限せずに、
センサを作動でき、信号を分析器に提供できる小型で嵩張らない装置が必要とされている
。
【０００７】
　センサが埋め込まれている間の患者の快適さおよび実行できる活動範囲が、グルコース
などの分析物のレベルの連続的または自動的な生体内モニタリングのための長期間使用す
るセンサを設計する上での重要な検討事項である。グルコースなどの分析物のレベルを連
続的にモニタできる一方で、それでも患者が通常の活動に参加できるようにする小型の快
適な装置が必要とされている。分析物の連続的および／または自動的モニタリングにより
、分析物のレベルが閾値レベルまたはその近くにあるときに、患者に警告を与えることが
できる。例えば、グルコースが分析物である場合、モニタ装置は、患者に現状のまたは切
迫した高血糖症または低血糖症を警告するように構成されるであろう。すると、患者は適
切な処置をすることができる。
【課題を解決するための手段】
【０００８】
　概して、本発明は、皮下埋込可能なセンサを使用した、分析物のレベルの連続的および
／または自動的生体内モニタリングのための方法および装置に関する。これらの装置の多
くは、小型であり、使用時に快適であり、それによって、幅広い範囲の活動が可能になる
。ある実施の形態は、皮膚上に配置するために適合された筐体を有するセンサ制御ユニッ
トである。この筐体は、電気化学センサの一部を収容するようにも適合されている。トラ
ンスミッタが、筐体内に配置され、センサを使用して得られたデータを送信するために複
数の導電接点に接続される。センサ制御ユニットは、例えば、皮膚に接着するための接着
剤、取付ユニット、レシーバ、処理装置、電源（例えば、電池）、警報システム、データ
記憶ユニット、監視回路、および温度測定回路などの様々な随意的な構成要素も含んでよ
い。他の随意的な構成要素が以下に記載されている。
【０００９】
　本発明の別の実施の形態は、上述したセンサ制御ユニットを含むセンサアセンブリであ
る。センサアセンブリは、少なくとも１つの作用電極および作用電極に連結された少なく
とも１つの導体パッドを有するセンサも含む。このセンサは、例えば、対電極、対／参照
電極、参照電極、および温度プローブなどの随意的な構成要素も含んでよい。センサの他
の構成要素およびオプション部品が以下に記載されている。
【００１０】
　本発明のさらに別の実施の形態は、上述したセンサ制御ユニットを含む分析物モニタリ
ングシステムである。分析物モニタリングシステムは、少なくとも１つの作用電極および
作用電極に連結された少なくとも１つの導体パッドを有するセンサも含む。この分析物モ
ニタリングシステムは、センサ制御ユニットからデータを受信するためのレシーバおよび
分析物のレベルを表示するための、レシーバに連結されたディスプレイを有するディスプ
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レイユニットも含む。ディスプレイユニットは、例えば、トランスミッタ、分析器、デー
タ記憶ユニット、監視回路、入力装置、電源、時計、ランプ、ポケットベル(pager)、電
話インターフェース、コンピュータ・インターフェース、警報装置または警報システム、
および較正ユニットなどの様々な構成要素を必要に応じて含んでよい。ディスプレイユニ
ットのさらに別の構成要素およびオプション部品が以下に記載されている。その上、分析
物モニタリングシステムまたは分析物モニタリングシステムの構成要素は、薬剤または治
療プロトコルを決定できるプロセッサおよび／または薬剤送達システムを必要に応じて含
んでよい。
【００１１】
　本発明のさらに別の実施の形態は、電気化学センサを患者に挿入するための挿入キット
である。挿入キットは挿入機を含む。挿入機の一部分は、電気化学センサの挿入中に、セ
ンサを支持するように適合された鋭い剛性の平らな構造を有する。この挿入キットは、電
気化学センサおよび挿入機を受け取るように構成されたポートを有する挿入ガンも含む。
挿入ガンは、挿入機と電気化学センサを駆動するための駆動機構、およびセンサを患者内
に残しながら、挿入機を取り出すための引っ込み式機構を有する。
【００１２】
　別の実施の形態は、電気化学センサを使用する方法である。取付ユニットを患者の皮膚
に接着する。挿入ガンを取付ユニットのポートと整合させる。電気化学センサを挿入ガン
内に配置し、次いで、挿入ガンを使用して、電気化学センサを患者の皮膚中に挿入する。
挿入ガンを取り外し、センサ制御ユニットの筐体を取付ベースに取り付ける。筐体に配置
された複数の導電接点を電気化学センサに配置された複数の導体パッドに連結して、セン
サを使用する準備をする。
【００１３】
　本発明のある実施の形態は、埋め込まれた分析物感応センサの故障を検出する方法であ
る。分析物感応センサを患者に埋め込む。分析物感応センサは、Ｎが整数であり２以上で
ある、Ｎ個の作用電極、および共通の対電極を含む。次いで、Ｎ個の作用電極の内の１つ
および共通の対電極で発生した信号が得られ、センサが、共通の対電極からの信号が、所
定の閾値範囲内である、作用電極の内の１つからの信号のＮ倍ではない場合、故障したと
判定される。
【００１４】
　さらに別の実施の形態は、患者に埋め込まれた１つ以上の作用電極を有する電気化学セ
ンサを較正する方法である。作用電極の各々から信号が発生される。いくつかの条件を検
査して、較正が適切であるか否かを判定する。第１に、１つ以上の作用電極の各々からの
信号は、第１の閾値量未満しか異なるべきではない。第２に、１つ以上の作用電極の各々
からの信号は、所定の範囲内にあるべきである。そして第３に、１つ以上の作用電極の各
々からの信号の変化速度は、第２の閾値量未満であるべきである。患者の体液の較正サン
プルを検定する較正値を見つける。次いで、その較正値を、上述した条件を満たした場合
、１つ以上の作用電極からの信号の内の少なくとも１つに関連付ける。
【００１５】
　さらに別の実施の形態は、分析物のレベルをモニタする方法である。センサを患者の皮
膚内に挿入し、センサ制御ユニットを患者の皮膚に取り付ける。センサ制御ユニット上の
２つ以上の導電接点をセンサの導体パッドに連結する。次いで、センサ制御ユニットを使
用して、センサが発生した信号から分析物のレベルに関するデータを収集する。収集した
データをディスプレイユニットに送信し、分析物のレベルがディスプレイユニットに表示
される。
【００１６】
　本発明の上述した概要は、本発明の各開示の実施の形態または全ての実施を記載するこ
とを意図したものではない。図面と以下の詳細な説明は、これらの実施の形態をより詳し
く例示する。
【図面の簡単な説明】
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【００１７】
　本発明は、添付の図面と共に本発明の様々な実施の形態の以下の詳細な説明を検討した
際により完全に理解されるであろう。
【図１】本発明による、皮下に埋込可能な分析物センサを使用した皮下分析物モニタのあ
る実施の形態を示すブロック図
【図２】本発明による、分析物センサのある実施の形態の平面図
【図３Ａ】図２の分析物センサの断面図
【図３Ｂ】本発明による、分析物センサの別の実施の形態の断面図
【図４Ａ】本発明による、分析物センサの第３の実施の形態の断面図
【図４Ｂ】本発明による、分析物センサの第４の実施の形態の断面図
【図５】図２の分析物センサの先端部分の拡大平面図
【図６】本発明による、分析物センサの第５の実施の形態の断面図
【図７】図６の分析物センサの先端部分の拡大平面図
【図８】図６の分析物センサの先端部分の拡大下面図
【図９】図２の分析物センサの側面図
【図１０】図６の分析物センサの平面図
【図１１】図６の分析物センサの下面図
【図１２】本発明によるセンサおよび挿入装置のある実施の形態の拡大側面図
【図１３Ａ】図１２の第１の挿入装置の実施の形態の断面図
【図１３Ｂ】図１２の第２の挿入装置の実施の形態の断面図
【図１３Ｃ】図１２の第３の挿入装置の実施の形態の断面図
【図１４】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットのある実施の形態の断面図
【図１５】図１４の皮膚上センサ制御ユニットのベースの上面図
【図１６】図１４の皮膚上センサ制御ユニットのカバーの下面図
【図１７】患者の皮膚上にある図１４の皮膚上センサ制御ユニットの斜視図
【図１８Ａ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットのある実施の形態のブロック図
【図１８Ｂ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの別の実施の形態のブロック図
【図１９Ａ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の内面に配置された導電接
点の第１の実施の形態の断面図
【図１９Ｂ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の内面に配置された導電接
点の第２の実施の形態の断面図
【図１９Ｃ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の内面に配置された導電接
点の第３の実施の形態の断面図
【図１９Ｄ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の内面に配置された導電接
点の第４の実施の形態の断面図
【図１９Ｅ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の外面に配置された導電接
点の第１の実施の形態の断面図
【図１９Ｆ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットの筐体の外面に配置された導電接
点の第２の実施の形態の断面図
【図２０Ａ】本発明による、分析物モニタ装置に使用する電流・電圧変換器の第１の実施
の形態の概略図
【図２０Ｂ】本発明による、分析物モニタ装置に使用する電流・電圧変換器の第２の実施
の形態の概略図
【図２１】本発明による、分析物モニタ装置に使用する開ループ変調システムのある実施
の形態のブロック図
【図２２】本発明による、レシーバ／ディスプレイユニットのある実施の形態のブロック
図
【図２３】レシーバ／ディスプレイユニットの第１の実施の形態の正面図
【図２４】レシーバ／ディスプレイユニットの第２の実施の形態の正面図
【図２５】本発明による、薬剤送達システムのある実施の形態のブロック図
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【図２６】本発明による、挿入ガンの内部構造の斜視図
【図２７Ａ】本発明による、皮膚上センサ制御ユニットのある実施の形態の上面図
【図２７Ｂ】図２７Ａの皮膚上センサ制御ユニットの取付ユニットのある実施の形態の上
面図
【図２８Ａ】本発明による、挿入装置およびセンサの挿入後の皮膚上センサ制御ユニット
の別の実施の形態の上面図
【図２８Ｂ】図２８Ａの皮膚上センサ制御ユニットの取付ユニットのある実施の形態の上
面図
【図２８Ｃ】図２８Ａの皮膚上センサ制御ユニットの電子部品の少なくとも一部分の筐体
のある実施の形態の上面図
【図２８Ｄ】図２８Ｃの筐体の下面図
【図２８Ｅ】筐体のカバーが取り外された、図２８Ａの皮膚上センサ制御ユニットの上面
図
【図２９Ａ】抗凝固剤被覆のないセンサと比べた抗凝固剤が設けられたセンサに関する時
間に関するセンサ信号の差を示す例示のチャート
【図２９Ｂ】抗凝固剤被覆のないセンサと比べた抗凝固剤が設けられたセンサに関する時
間に関するセンサ信号の差を示す例示のチャート
【図３０】患者内にセンサを配置して１時間後に較正が行われるシステムに関するクラー
ク・エラー・グリッド分析(Clarke Error Grid Analysis)を示すチャート
【図３１】患者内にセンサを配置して１０時間後に初期較正が行われるシステムに関する
クラーク・エラー・グリッド分析を示すチャート
【図３２】図３０の１時間後の較正データと図３１の１０時間後の較正データとの間の比
較を示すチャート
【図３３】図３０の１時間後の較正データと図３１の１０時間後の較正データとの間の全
体的な比較を示す表
【図３４】１０時間後に較正したセンサから得られた精度データの臨床的に許容される程
度を示す、５日間に亘る、検査片を使用して得られたグルコース計測器の読取値と比べた
、１０時間後に較正した実施の形態におけるセンサからのデータ精度を示すチャート
【図３５】５日間に亘る毎日のＭＡＲＤ値の変化を示す表
【図３６Ａ】生体内分析物検査システムと一体化された一体型自動作動式生体外(in vitr
o)分析物検査システムの実施の形態を示す説明図
【図３６Ｂ】生体内分析物検査システムと一体化された一体型自動作動式生体外分析物検
査システムの実施の形態を示す説明図
【図３６Ｃ】生体内分析物検査システムと一体化された一体型自動作動式生体外分析物検
査システムの実施の形態を示す説明図
【図３６Ｄ】生体内分析物検査システムと一体化された一体型自動作動式生体外分析物検
査システムの実施の形態を示す説明図
【図３７】本開示のある態様による、図３６Ａ～３６Ｄに示されたレシーバ／ディスプレ
イユニット４４６／４４８の単純化されたブロック図
【発明を実施するための形態】
【００１８】
　本発明は、様々な改変および代わりの形態にしたがうが、その詳細は、図面に例として
示されており、詳細に説明される。しかしながら、本発明を記載された特定の実施の形態
に制限することは意図されていないのが理解されよう。反対に、本発明は、添付の特許請
求の範囲により定義された本発明の精神および範囲内に入る全ての改変、同等物、および
代替物を包含する。
【００１９】
　本発明は、流体中のグルコースや乳酸などの分析物の濃度を生体内測定するための埋込
可能なセンサを使用した分析物モニタリングシステムに適用できる。センサは、例えば、
患者の間質液中の分析物を連続的または定期的にモニタするために、患者の皮下に埋め込
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むことができる。次いで、これを使用して、患者の血流中のグルコースレベルを推測する
ことができる。静脈、動脈、または流体を含有する体の他の部分に挿入するための他の生
体内分析物センサを本発明にしたがって製造することができる。分析物モニタリングシス
テムは、典型的に、数日から数週間またはそれより長期に及ぶかもしれない期間に亘り分
析物のレベルをモニタするために構成されている。
【００２０】
　ここに使用されている用語について、以下の定義が与えられる：
　「対電極」は、作用電極と対になる電極を称し、作用電極を通る電流と大きさが等しく
符号が反対の電流を通す。本発明に関して、「対電極」という用語は、参照電極としても
機能する対電極（すなわち、対／参照電極）を含むことを意味する。
【００２１】
　「電気化学センサ」は、センサにおける電気化学酸化および還元反応によりサンプル中
の分析物の存在を検出するおよび／または分析物のレベルを測定するように構成された装
置である。これらの反応は、サンプル中の分析物の量、濃度、またはレベルに相関付けら
れる電気信号に変換される。
【００２２】
　「電気分解」は、電極で直接、または１種類以上の電子移動剤を通じてのいずれかでの
化合物の電気酸化または電気還元である。
【００２３】
　化合物は、表面上に捕捉されるまたは化学結合されるときにその表面に「固定化」され
る。
【００２４】
　「浸出不能な」または「放出不能な」化合物もしくは「浸出不能に配置された」化合物
は、センサが使用される期間（例えば、センサが患者に埋め込まれている期間、またはサ
ンプルを測定する期間）に亘り、作用電極の作用表面から離れて実質的に拡散しないよう
にセンサに取り付けられた化合物を定義することを意味する。
【００２５】
　成分は、例えば、その成分がセンサの構成要素に共有、イオン、または配位結合された
ときに、および／または移動性を妨げる高分子またはゾルゲルマトリクスまたは被膜内に
捕捉されたときに、センサ内に「固定化」されている。
【００２６】
　「電子移動剤」は、直接的に、または他の電子移動剤と協同してのいずれかで、分析物
と作用電極との間で電子を伝達する化合物である。電子移動剤の一例は、レドックス・メ
ディエータである。
【００２７】
　「作用電極」は、分析物（またはそのレベルが分析物のレベルに依存する第２の化合物
）が、電子移動剤の媒介にかかわらず、電気酸化または電気還元される電極である。
【００２８】
　「作用表面」は、電子移動剤で被覆されたかまたはそれに到達でき、分析物含有流体に
曝露されるように構成された作用電極の部分である。
【００２９】
　「検出層」は、分析物の電気分解を促進させる成分を含むセンサの構成要素である。検
出層は、電子移動剤、分析物の反応を触媒して電極での応答を生じる触媒、またはその両
方などの成分を含んでよい。センサのいくつかの実施の形態において、検出層は、作用電
極に隣接してまたはその上に浸出不能に配置されている。
【００３０】
　「非腐食性」導電材料としては、炭素および導電性高分子などの非金属材料が挙げられ
る。
【００３１】
分析物センサシステム
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　本発明の分析物モニタリングシステムは様々な条件下で利用できる。この分析物モニタ
リングシステムに使用されるセンサおよび他のユニットの特定の構成は、分析物モニタリ
ングシステムが意図される用途、および分析物モニタリングシステムが動作する条件に依
存するであろう。分析物モニタリングシステムのある実施の形態は、患者または使用者に
埋め込まれるように構成されたセンサを含む。例えば、血中の分析物レベルを直接検査す
るために動脈系または静脈系にセンサを埋め込んでもよい。あるいは、間質液中の分析物
レベルを決定するために間質組織内にセンサを埋め込んでもよい。このレベルは、血液ま
たは他の流体中の分析物レベルに相関付けてもおよび／または変換されてもよい。埋込み
の部位および深さは、センサの特定の形状、構成要素、および形態に影響するであろう。
いくつかの場合には、センサの埋込みの深さを制限するために、皮下埋込みが好ましいで
あろう。他の流体中の分析物レベルを決定するために、体の他の領域にセンサを埋め込ん
でもよい。本発明の分析物モニタリングシステムに使用するのに適切なセンサの例が、こ
こに引用する、米国特許第６１３４４６１号として発行された米国特許出願第０９／０３
４３７２号明細書に記載されている。
【００３２】
　埋込可能なセンサ４２に使用する、特に皮下に埋込可能なセンサに使用する分析物モニ
タリングシステム４０のある実施の形態が図１にブロック図の形態で示されている。分析
物モニタリングシステム４０は、最低限で、その一部が患者への埋込み（例えば、皮下、
静脈、または動脈埋込み）のために構成されたセンサ４２、およびセンサ制御ユニット４
４を含む。センサ４２は、典型的に患者の皮膚に取り付けられるセンサ制御ユニット４４
に連結される。センサ制御ユニット４４はセンサ４２を作動させ、これには、例えば、セ
ンサ４２の電極間に電圧を提供し、センサ４２から信号を収集することが含まれる。セン
サ制御ユニット４４は、センサ４２からの信号を評価しても、および／または評価のため
に１つ以上の随意的なレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に信号を送信してもよ
い。センサ制御ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８
は、分析物の現在のレベルを表示するかまたは他の様式で伝達する。さらに、センサ制御
ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、分析物のレ
ベルが閾値レベルまたはその近くにあるときに、例えば、聞こえる、見える、または他の
感覚を刺激する警報を通じて、患者に合図する。いくつかの実施の形態において、センサ
の電極または随意的な温度プローブの一方を通じて、警告として電気ショックを患者に与
えても差し支えない。例えば、グルコースをモニタする場合、低血糖または高血糖グルコ
ースレベルおよび／または切迫した低血糖症または高血糖症に対して患者を警告するため
に、アラームを使用してもよい。
【００３３】
センサ
　センサ４２は、図２に示されるように、基板５０上に形成された少なくとも１つの作用
電極５８を含む。センサ４２は、少なくとも１つの対電極６０（または対／参照電極）お
よび／または少なくとも１つの参照電極６２（図８参照）を含んでもよい。対電極６０お
よび／または参照電極６２は、基板５０上に形成しても、または別個のユニットであって
もよい。例えば、対電極および／または参照電極は、これも患者に埋め込まれる第２の基
板上に形成されても、または埋込可能なセンサのいくつかの実施の形態について、作用電
極が患者に埋め込まれた状態で、対電極および／または参照電極を患者の皮膚の上に配置
してもよい。埋込可能な作用電極と共に皮膚上の対および／または参照電極を使用するこ
とが、ここに引用する米国特許第５５９３８５２号明細書に記載されている。
【００３４】
　作用電極５８は、基板５０上に配置された導電性トレース５２を使用して形成される。
対電極６０および／または参照電極６２（図３Ｂ参照）、並びに温度プローブ６６（図８
参照）などのセンサ４２の他の随意的部分も、基板５０上に配置された導電性トレース５
２を使用して形成してもよい。これらの導電性トレース５２は、基板５０の滑らかな表面
上に、または例えば、エンボス加工、押込加工、または他の様式で基板５０に凹部を形成
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することによって、通路５４（図３Ａ参照）内に形成してもよい。特に分析物が、裸電極
上において所望の速度でおよび／または所望の特異性で電気分解できない場合、分析物の
電気化学検出およびサンプル流体中のそのレベルの決定を促進するために、作用電極５８
の少なくとも１つに近接して、またはその上に、検出層６４（図３Ａおよび３Ｂ参照）を
形成することが多い。検出層６４は、分析物と作用電極５８との間に電子を直接的または
間接的に移動させるために電子移動剤を含んでもよい。検出層６４は、分析物の反応を触
媒するために触媒を含有してもよい。検出層の成分は、作用電極５８に近接したまたは接
触した流体またはゲル内にあってもよい。あるいは、検出層６４の成分は、作用電極５８
に近接したまたはその上にある高分子またはゾルゲルマトリクス内に配置されてもよい。
検出層６４の成分がセンサ４２内に浸出不能に配置されることが好ましい。センサ４２の
成分がセンサ４２内に固定化されることがより好ましい。
【００３５】
　電極５８、６０、６２および検出層６４に加え、センサ４２は、温度プローブ６６（図
６および８参照）、質量輸送制限層７４（図９参照）、生体適合層７５（図９参照）、お
よび／または以下に記載されるような他の随意的な構成要素も含んでよい。これらのアイ
テムの各々が、以下に記載するように、センサ４２の機能および／またはそれからの結果
を向上させる。
【００３６】
基板
　基板５０は、例えば、高分子またはプラスチック材料およびセラミック材料を含む、様
々な非導電性材料を使用して形成してよい。特定のセンサ４２に適切な材料は、少なくと
も一部には、センサ４２の所望の用途および材料の性質に基づいて決定してよい。
【００３７】
　いくつかの実施の形態において、基板は可撓性である。例えば、センサ４２が患者内へ
の埋込みのために構成されている場合、センサ４２は、センサ４２の埋込みおよび／また
は装着により生じる患者への痛みおよび組織への損傷を軽減するように可撓性（埋込可能
なセンサに剛性センサを使用してもよいが）に作製してもよい。可撓性基板５０により、
患者の快適さが増すことが多く、幅広い範囲の活動が可能になる。可撓性基板５０に適し
た材料としては、例えば、非導電性プラスチックまたは高分子材料および他の非導電性可
撓性、変形性材料が挙げられる。有用なプラスチックまたは高分子材料の例としては、ポ
リカーボネート、ポリエステル（例えば、Ｍｙｌａｒ（商標）およびポリエチレンテレフ
タレート（ＰＥＴ））、ポリ塩化ビニル（ＰＶＣ）、ポリウレタン、ポリエーテル、ポリ
アミド、ポリイミドなどの熱可塑性プラスチック、またはＰＥＴＧ（グリコール修飾ポリ
エチレンテレフタレート）などのこれらの熱可塑性プラスチックのコポリマーが挙げられ
る。
【００３８】
　他の実施の形態において、センサ４２は、例えば、曲げまたは破壊に対する構造的支持
体を提供するために、比較的剛性の基板５０を使用して製造される。基板５０として使用
してよい剛性材料の例としては、酸化アルミニウムおよび二酸化ケイ素などの、導電性の
不十分な材料が挙げられる。剛性基板を有する埋込可能なセンサ４２の利点の１つは、セ
ンサ４２が、追加の挿入装置を必要とせずに、センサ４２の埋込みを補助する尖った先お
よび／または尖った縁を有し得ることである。
【００３９】
　多くのセンサ４２およびセンサ用途に関して、剛性センサおよび可撓性センサの両方が
適切に作動するであろうと認識される。センサ４２の可撓性は、例えば、基板５０の組成
および／または厚さを変えることによって、連続体に沿って制御し、変えてもよい。
【００４０】
　可撓性に関する検討事項に加え、多くの場合、埋込可能なセンサ４２が非毒性の基板５
０を有するべきことが望ましい。基板５０は、生体内用途について、一以上の適切な政府
機関または民間団体により承認されることが好ましい。
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【００４１】
　センサ４２は、図１２に示されるように、埋込可能なセンサ４２の挿入を促進するため
の随意的な特徴構造を含んでもよい。例えば、センサ４２は、挿入を容易にするために先
端１２３で尖らせてもよい。その上、センサ４２は、センサ４２の作動中に患者の組織内
にセンサ４２をしっかりと固定するのを支援する返し１２５を含んでもよい。しかしなが
ら、その返し１２５は、一般に、交換のためにセンサ４２を取り出すときに、皮下組織に
ほとんど損傷が生じないほど十分に小さい。
【００４２】
　少なくともいくつかの実施の形態において基板５０は、センサ４２の全長に沿って均一
な寸法を有するが、他の実施の形態において、基板５０は、図２に示されるように、それ
ぞれ、異なる幅５３，５５を持つ遠心端６７および近接端６５を有する。これらの実施の
形態において、基板５０の遠心端６７は、比較的狭い幅５３を有するであろう。患者の体
の皮下組織または別の部分に埋込可能なセンサ４２について、基板５０の遠心端６７の狭
い幅５３のために、センサ４２の埋込みが容易になるであろう。センサ４２の幅が狭いほ
ど、センサの埋込中とその後に患者が感じる痛みが少なくなることが多い。
【００４３】
　患者の通常の活動中の分析物の連続的または定期的モニタリングのために設計された皮
下に埋込可能なセンサ４２について、患者内に埋め込むべきセンサ４２の遠心端６７は、
２ｍｍ以下、好ましくは１ｍｍ以下、より好ましくは０．５ｍｍ以下の幅５３を有する。
センサ４２が異なる幅の領域を有さない場合、センサ４２は、一般に、例えば、２ｍｍ、
１．５ｍｍ、１ｍｍ、０．５ｍｍ、０．２５ｍｍ、またはそれ未満の全体の幅を有する。
しかしながら、より幅広いまたは狭いセンサを使用してもよい。特に、静脈または動脈中
に挿入するため、または患者の動作が制限されている場合、例えば、患者がベッドまたは
院内に限られている場合、幅広い埋込可能なセンサを使用してもよい。
【００４４】
　図２に戻ると、センサ４２の近接端６５は、制御ユニットの電極および接点の導体パッ
ド４９の間の接続を容易にするために、遠心端６７より広い幅５５を有してもよい。この
地点でセンサ４２が幅広いほど、導体パッド４９を大きく作ることができる。これにより
、センサ４２を制御ユニット（例えば、図１のセンサ制御ユニット４４）上の接点に適切
に接続するために必要な精度が減少するであろう。しかしながら、センサ４２の最大幅は
、センサ４２が、患者の便宜および快適さのために、および／または分析物モニタの所望
のサイズに適合するように、小さいままであるように制限されるであろう。例えば、図１
に示されるセンサ４２などの、皮下に埋込可能なセンサ４２の近接端６５は、０．５ｍｍ
から１５ｍｍ、好ましくは１ｍｍから１０ｍｍ、より好ましくは３ｍｍから７ｍｍに及ぶ
幅５５を有してよい。しかしながら、この用途と他の生体内用途に、より幅広いまたは狭
いセンサを使用してもよい。
【００４５】
　基板５０の厚さは、以下に論じられるように、基板材料の機械的性質（例えば、材料の
強度、弾性率、および／または可撓性）、用途により生じる基板５０への応力を含むセン
サ４２の所望の用途、並びに基板５０に形成される任意の通路またはくぼみの深さにより
決定してよい。一般に、患者が通常の活動に従事している間の分析物のレベルを連続的ま
たは定期的にモニタするための皮下に埋込可能なセンサ４２の基板５０は、５０から５０
０μｍ、好ましくは１００から３００μｍの厚さを有する。しかしながら、特に他のタイ
プの生体内センサ４２において、より厚いまたは薄い基板５０を使用してもよい。
【００４６】
　センサ４２の長さは、様々な要因に応じて幅広い範囲の値を有するであろう。埋込可能
なセンサ４２の長さに影響する要因としては、患者に埋め込む深さ、および小型の可撓性
センサ４２を操作し、センサ４２とセンサ制御ユニット４４との間の接続を行う患者の能
力が挙げられるであろう。図１に示された分析物モニタのための皮下に埋込可能なセンサ
４２は、０．３から５ｃｍに及ぶ長さを有してよいが、より長いまたは短いセンサを使用
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してもよい。センサ４２が狭い部分と広い部分を有する場合、センサ４２の狭い部分（例
えば、患者の皮下に挿入される部分）の長さは、一般に、約０．２５から２ｃｍである。
しかしながら、より長いまたは短い部分を使用してもよい。この狭い部分の全部または一
部のみを患者の皮下に埋め込んでもよい。他の埋込可能なセンサ４２の長さは、少なくと
も一部には、センサ４２を埋め込むべきまたは挿入すべき患者の部分に応じて様々であろ
う。
【００４７】
導電性トレース
　少なくとも１つの導電性トレース５２を、作用電極５８の構築に使用するための基板上
に形成する。その上、電極（例えば、追加の作用電極、並びに対、対／参照、および／ま
たは参照電極）および温度プローブなどの他の構成要素として使用するために、他の導電
性トレース５２を基板５０上に形成してもよい。導電性トレース５２は、図２に示される
ように、センサ４２の長さ５７に沿った距離のほとんどに延在してもよいが、これは必要
ではない。導電性トレース５２の配置は、分析物モニタリングシステムの特定の構成に依
存するであろう（例えば、センサ４２に対する制御ユニット接点および／またはサンプル
チャンバの配置）。埋込可能なセンサ、特に皮下に埋込可能なセンサについて、導電性ト
レースは、典型的に、埋め込まなければならないセンサの量を最小にするためにセンサ４
２の先端に近接して延在する。
【００４８】
　導電性トレース５２は、例えば、フォトリソグラフィー、スクリーン印刷、または他の
インパクト印刷またはノンインパクト印刷技法を含む様々な技法によって基板５０上に形
成してよい。導電性トレース５２は、レーザを使用して有機（例えば、高分子またはプラ
スチック）基板５０中に導電性トレース５２を炭化させることによって形成してもよい。
センサ４２を形成するためのいくつかの例示の方法が、ここに引用する、米国特許第６１
３４４６１号として発行された米国特許出願第０９／０３４４２２号明細書に記載されて
いる。
【００４９】
　基板５０上に導電性トレース５２を配置する別の方法は、図３Ａに示されるような、基
板５０の１つ以上の表面に陥凹通路５４の形成およびこれらの陥凹通路５４の導電材料５
６によるその後の充填を含む。陥凹通路５４は、押込加工、エンボス加工、または基板５
０の表面に他の様式で凹部を形成する工程によって形成してもよい。基板の表面に通路お
よび電極を形成するための例示の方法が、米国特許第６１０３０３３号として発行された
米国特許出願第０９／０３４４２２号明細書に見つかる。通路の深さは、典型的に、基板
５０の厚さに関連する。ある実施の形態において、通路は、約１２．５から７５μｍ（０
．５から３ミル）、好ましくは約２５から５０μｍ（１から２ミル）の範囲の深さを有す
る。
【００５０】
　導電性トレースは、一般に、カーボン（例えば、グラファイト）、導電性ポリマー、金
属または合金（例えば、金または金合金）、または金属化合物（例えば、二酸化ルテニウ
ムまたは二酸化チタン）などの導電材料５６を使用して形成される。カーボン、導電性ポ
リマー、金属、合金、または金属化合物の被膜の形成がよく知られており、その例として
は、化学気相成長（ＣＶＤ）、物理気相成長、スパッタリング、反応性スパッタリング、
印刷、被覆、および塗装が挙げられる。通路５４を充填する導電材料５６は、導電性イン
クまたはペーストなどの前駆体材料を使用して形成されることが多い。これらの実施の形
態において、導電材料５６は、被覆、印刷、またはコーティングブレードなどの塗布器具
を使用した材料の施用などの方法を使用して、基板５０上に堆積される。次いで、通路５
４藍段の過剰の導電材料は、例えば、基板表面に沿ってブレードを移動させることによっ
て除去される。
【００５１】
　ある実施の形態において、導電材料５６は、例えば、Ercon, Inc.（マサチューセッツ
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州、ワラム）、Metch, Inc.（ペンシルベニア州、エルバーソン）、E.I.du Pont de Nemo
urs and Co.（デラウェア州、ウィルミントン）、Emca-Remex Products（ペンシルベニア
州、モンゴメリーヴィル）、またはMCA Services（英国、メルボルン）から得られる、導
電性インクなどの前駆体材料の一部である。導電性インクは、一般に、カーボン、金属、
合金、または金属化合物の粒子および溶媒または分散剤を含有する半流動体またはペース
トとして施される。基板５０上（例えば、通路５４内）に導電性インクを施用した後、溶
媒または分散剤が蒸発して、導電材料５６の固体塊が後に残される。
【００５２】
　カーボン、金属、合金、または金属化合物の粒子に加え、導電性インクは結合剤を含有
してもよい。結合剤を必要に応じて硬化させて、通路５４内および／または基板５０上に
導電材料５６をさらに結合させてもよい。結合剤の硬化により、導電材料５６の導電率が
さらに増加する。しかしながら、導電性トレース５２内の導電材料により通る電流は比較
的少ない（通常は１μＡ未満であり、１００ｎＡ未満であることが多い）ので、このこと
は一般に必要ではない。典型的な結合剤としては、例えば、ポリウレタン樹脂、セルロー
ス誘導体、エラストマー、および高フッ素化ポリマーが挙げられる。エラストマーの例と
しては、シリコーン、高分子ジエン、およびアクリロニトリル・ブタジエン・スチレン（
ＡＢＳ）樹脂が挙げられる。フッ素化ポリマー結合例の一例はテフロン（登録商標）（デ
ラウェア州、ウィルミントン所在のDuPont）である。これらの結合剤は、例えば、紫外（
ＵＶ）線を含む光または熱を使用して硬化される。適切な硬化方法は、一般に、使用され
る特定の結合剤に依存する。
【００５３】
　しばしば、導電材料５６の液体または半流動体前駆体（例えば、導電性インク）を通路
５４内に堆積させたときに、その前駆体が通路５４を満たす。しかしながら、溶媒または
分散剤が蒸発したときに、残る導電材料５６は、導電材料５６が通路５４を満たし続ける
か、または満たし続けられないほど体積を失うかもしれない。好ましい導電材料５６は、
体積を失うので基板５０から引き離されず、むしろ通路５４内で高さが減少する。これら
の導電材料５６は、一般に、基板５０に良好に接着し、したがって、溶媒または分散剤の
蒸発中に基板５０から引き離されない。他の適切な導電材料５６は、基板５０の少なくと
も一部に接着する、および／または導電材料５６を基板５０に接着させる、結合剤などの
別の添加剤を含有する。通路５４内の導電材料５６は、好ましくは浸出不能であり、より
好ましくは、基板４０上に固定化される。いくつかの実施の形態において、導電材料５６
は、溶媒または分散剤の除去を間に行いながら、液体または半流動体前駆体を複数回施用
することによって形成してもよい。
【００５４】
　別の実施の形態において、通路５４はレーザを使用して形成される。レーザは高分子ま
たはプラスチック材料を炭化する。このプロセスで形成されるカーボンは導電材料５６と
して使用される。導電性カーボンインクなどの追加の導電材料５６を使用して、レーザに
より形成されたカーボンを補ってもよい。
【００５５】
　さらに別の実施の形態において、導電性トレース５２はパッド印刷技法により形成され
る。例えば、導電材料の被膜を、連続被膜、またはキャリア・フィルム上に堆積された被
覆層のいずれかとして形成する。導電材料のこの被膜をプリントヘッドと基板５０との間
に持っていく。導電性トレース５２の所望のパターンにしたがいプリントヘッドを使用し
て、基板５０の表面にパターンを作製する。導電材料は、導電材料の被膜から圧力および
／または熱によって基板５０に転写される。この技法では、基板５０に通路（例えば、プ
リントヘッドにより生じた凹部）が生じることが多い。あるいは、導電材料は、実質的な
凹部を形成せずに、基板５０の表面に堆積される。
【００５６】
　他の実施の形態において、導電性トレース５２は、ノンインパクト印刷技法により形成
される。そのような技法としては、電子写真術およびマグネトグラフィーが挙げられる。
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【００５７】
　これらのプロセスにおいて、導電性トレース５２の画像がドラム上に電気的または磁気
的に形成される。レーザまたはＬＥＤを使用して画像を電気的に形成してもよい。磁気記
録ヘッドを使用して、画像を磁気的に形成してもよい。次いで、トナー材料（例えば、導
電性インクなどの導電材料）が、その画像にしたがってドラムの部分に引き付けられる。
次いで、そのトナー材料を、ドラムと基板との間の接触によって基板に施す。例えば、基
板をドラムの上に転がしてもよい。次いで、トナー材料を乾燥させ、および／またはトナ
ー材料中の結合剤を硬化させて、トナー材料を基板に接着してもよい。
【００５８】
　別のノンインパクト印刷技法としては、導電材料の液滴を所望のパターンで基板上に吐
出することが挙げられる。この技法の例としては、インクジェット印刷および圧電ジェッ
ト印刷が挙げられる。画像はプリンタに送られ、次いで、このプリンタがパターンにした
がって導電材料（例えば、導電性インク）を吐出する。このプリンタが導電材料の連続流
を提供しても、このプリンタが所望の地点で別個の量で導電材料を吐出してもよい。
【００５９】
　導電性トレースを形成するさらに別のノンインパクト印刷の実施の形態としては、イオ
ノグラフィープロセスが挙げられる。このプロセスにおいて、光重合性アクリル樹脂（例
えば、独国、バートクロイツナハ所在のCubitalからのＳｏｌｉｍｅｒ　７５０１）など
の硬化性液体前駆体を基板５０の表面に堆積させる。次いで、導電性トレース５２のポジ
またはネガ画像を有するフォトマスクを使用して、その液体前駆体を硬化させる。フォト
マスクを通して光（例えば、可視光または紫外線）を向けて、液体前駆体を硬化させ、フ
ォトマスクの画像にしたがって基板上に固体層を形成する。未硬化の液体前駆体を除去し
て、固体層内に通路５４が残される。次いで、これらの通路５４に導電材料５６を充填し
て、導電性トレース５２を形成することができる。
【００６０】
　導電性トレース５２（使用される場合には、および通路５４）は、上述した方法によっ
て、例えば、２５０μｍ、１５０μｍ、１００μｍ、７５μｍ、５０μｍ、２５μｍまた
はそれ未満の幅を含む、例えば、２５から２５０μｍの範囲にある比較的狭い幅で形成し
て差し支えない。基板５０の同じ側に２つ以上の導電性トレース５２がある実施の形態に
おいて、導電性トレース５２は、導電性トレース５２間の電気伝導を防ぐのに十分な距離
だけ離されている。導電性トレース間の縁から縁の距離は、２５から２５０μｍの範囲に
あることが好ましく、例えば、１５０μｍ、１００μｍ、７５μｍ、５０μｍ、またはそ
れ未満であってよい。基板５０上の導電性トレース５２の密度は、約１５０から７００μ
ｍ／トレースの範囲にあることが好ましく、６６７μｍ／トレース以下、３３３μｍ／ト
レース以下、またはさらには１６７μｍ／トレース以下ほど小さくてよい。
【００６１】
　作用電極５８および対電極６０（別個の参照電極が使用される場合）は、カーボンなど
の導電材料５６を使用して製造されることが多い。適切なカーボン導電性インクは、Erco
n, Inc.（マサチューセッツ州、ワラム）、Metch, Inc.（ペンシルベニア州、エルバーソ
ン）、E.I.du Pont de Nemours and Co.（デラウェア州、ウィルミントン）、Emca-Remex
 Products（ペンシルベニア州、モンゴメリーヴィル）、またはMCA Services（英国、メ
ルボルン）から得られる。一般に、作用電極５８の作用表面５１は、分析物含有流体と接
触する導電性トレース５２の少なくとも一部（例えば、患者に埋め込まれた）である。
【００６２】
　参照電極６２および／または対／参照電極は、一般に、適切な参照材料、例えば、銀／
塩化銀である導電材料５６または導電材料に結合した非浸出性酸化還元対、例えば、炭素
結合酸化還元対を使用して形成される。適切な銀／塩化銀導電性インクは、Ercon, Inc.
（マサチューセッツ州、ワラム）、Metch, Inc.（ペンシルベニア州、エルバーソン）、E
.I.du Pont de Nemours and Co.（デラウェア州、ウィルミントン）、Emca-Remex Produc
ts（ペンシルベニア州、モンゴメリーヴィル）、またはMCA Services（英国、メルボルン
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）から得られる。銀／塩化銀電極は、金属電極と、サンプルまたは体液の成分、この場合
は、Ｃｌ-との反応を含む参照電極の１つのタイプを示す。
【００６３】
　参照電極の導電材料に結合するための適切な酸化還元対としては、例えば、酸化還元ポ
リマー（例えば、多数の酸化還元中心を有するポリマー）が挙げられる。参照電極の表面
は、誤った電位が測定されないように非腐食性であることが好ましい。好ましい導電材料
としては、金およびパラジウムなどのそれほど腐食性ではない金属が挙げられる。カーボ
ンおよび導電性ポリマーなどの非金属導体を含む非腐食性材料が最も好ましい。酸化還元
ポリマーは、導電性トレース５２のカーボン表面などの、参照電極の導電材料の上に吸着
されるか、またはそこに共有結合され得る。非高分子酸化還元対を同様にカーボンまたは
金の表面に結合させても差し支えない。
【００６４】
　電極表面に酸化還元ポリマーを固定化するために、様々な方法を使用してよい。方法の
１つは、吸着性固定化である。この方法は、比較的高分子量の酸化還元ポリマーにとって
特に有用である。ポリマーの分子量は、例えば、架橋により増加させてもよい。
【００６５】
　酸化還元ポリマーを固定するための別の方法は、電極表面の官能化、次いで、酸化還元
ポリマーの電極表面上の官能基への化学結合、しばしば共有結合を含む。このタイプの固
定化の一例は、ポリ（４－ビニルピリジン）で始まる。ポリマーのピリジン環は、一部、
ｂｐｙが２，２’－ビピリジンである［Ｏｓ（ｂｐｙ）2Ｃｌ］+/2+などの還元性／酸化
性種と錯体を形成する。ピリジン環の部分は、２－ブロモエチルアミンとの反応により第
四級化される。次いで、ポリマーは、例えば、ポリエチレングリコールジグリシジルエー
テルなどのジエポキシドを使用して架橋される。
【００６６】
　カーボン表面は、例えば、ジアゾニウム塩の電子還元によって、酸化還元種またはポリ
マーを付着させるために修飾しても差し支えない。実例として、ｐ－アミノ安息香酸のジ
アゾ化の際に形成されるジアゾニウム塩の還元により、カーボン表面がフェニルカルボン
酸官能基により修飾される。次いで、これらの官能基を、１－エチル－３－（３－ジメチ
ルアミノプロピル）－カルボジイミド塩酸塩などのカルボジイミドによって活性化するこ
とができる。次いで、活性化された官能基を、上述した第四級化されたオスミウム含有酸
化還元ポリマーまたは２－アミノエチルフェロセンなどのアミン官能化酸化還元対と結合
させて、酸化還元対を形成する。
【００６７】
　同様に、金を、シスタミンなどのアミンによって官能化しても差し支えない。［Ｏｓ（
ｂｐｙ）2（ピリジン－４－カルボキシレート）Ｃｌ］0/+などの酸化還元対を１－エチル
－３－（３－ジメチルアミノプロピル）－カルボジイミド塩酸塩により活性化して、反応
性Ｏ－アシルイソ尿素を形成し、これが金結合アミンと反応して、アミドを形成する。
【００６８】
　ある実施の形態において、電極またはプローブ導線として導電性トレース５２を使用す
ることに加え、基板５０上の２つ以上の導電性トレース５２を使用して、例えば、分析物
レベルが閾値レベルを超えたときに、患者に穏やかな電気ショックを与える。このショッ
クは、分析物の適切なレベルに戻すためのある行為を開始させるために、患者に対する警
告または警報として働くであろう。
【００６９】
　この穏やかな電気ショックは、そうしなければ導電路によって接続されない任意の２つ
の導電性トレース５２の間に電位を印加することによって生じる。例えば、電極５８，６
０，６２の内の２つまたは１つの電極５８，６０，６２と温度プローブ６６を使用して、
穏やかなショックを与えてもよい。作用電極５８および参照電極６２をこの目的に使用し
ないことが好ましい。何故ならば、これにより、特定の電極上のまたはそれに近接した化
学成分（例えば、作用電極上の検出層または参照電極上の酸化還元対）に損傷が与えられ
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るからである。
【００７０】
　穏やかなショックを発生させるために使用される電流は、一般に、０．１から１ｍＡで
ある。それより高いまたは低い電流を使用してもよいが、患者に損傷を与えないように注
意すべきである。導電性トレース間の電位は、一般に、１から１０ボルトである。しかし
ながら、例えば、導電性トレース５２の抵抗、導電性トレース５２間の距離、および所望
の電流の量に応じて、それより高いまたは低い電圧を使用してもよい。穏やかなショック
が与えられたときに、作用電極５８での電位および温度プローブ６６に亘る電位を取り除
いて、穏やかなショックを与える導電性トレース５２および作用電極５８（および／また
は使用される場合、温度プローブ６６）の間の望ましくない電気伝導により生じるそれら
構成要素に対する損傷を防いでもよい。
【００７１】
導体パッド
　一般に、導電性トレース５２の各々は導体パッド４９を含む。導体パッド４９は、単に
、導体パッド４９が制御ユニット（例えば、図１のセンサ制御ユニット）の導電接点と接
触せしめられることを除いて、トレース５２の残りから見分けの付かない導電性トレース
５２の一部分であってよい。しかしながら、より一般には、導体パッド４９は、制御ユニ
ット上の接点との接続を容易にするためにトレース５２の他の領域より幅が広い導電性ト
レース５２の領域である。導電性トレース５２の幅と比べて導体パッド４９を比較的大き
く作ることによって、導体パッド４９と制御ユニット上の接点との間の正確な位置合せの
必要が、小さな導体パッドの場合よりも重大ではなくなる。
【００７２】
　導体パッド４９は、一般に、導電性トレース５２の導電材料５６と同じ材料を使用して
製造される。しかしながら、このことは必要ではない。金属、合金、および金属化合物を
使用して導体パッド４９を形成してもよいが、いくつかの実施の形態において、導体パッ
ド４９をカーボンまたは導電性ポリマーなどの他の非金属材料から製造することが望まし
い。金属または合金導体パッドとは対照的に、カーボンおよび他の非金属導体パッドは、
その導体パッド４９が濡れた、湿った、または多湿の環境内にある場合、容易に腐食しな
い。特に導体パッド４９および制御ユニットの接点が異なる金属または合金を使用して作
られている場合、金属および合金は、これらの条件下で腐食してしまうであろう。しかし
ながら、制御ユニットの接点が金属または合金である場合でさえ、カーボンおよび非金属
導体パッド４９は著しくは腐食しない。
【００７３】
　本発明のある実施の形態は、導体パッド４９を有するセンサ４２および導電接点（図示
せず）を有する制御ユニット４４を含む。センサ４２の作動中、導体パッド４９および導
電接点は互いに接触している。この実施の形態において、導体パッド４９または導電接点
のいずれかは、非腐食性導電材料を使用して製造される。そのような材料としては、例え
ば、カーボンおよび導電性ポリマーが挙げられる。非腐食性材料がグラファイトおよびガ
ラス質炭素を含むことが好ましい。反対の導体パッドまたは導電接点は、カーボン、導電
性ポリマー、金、パラジウム、または白金族金属などの金属、二酸化ルテニウムなどの金
属化合物を使用して作られる。導体パッドおよび導電接点のこの構成により、一般に、腐
食が減少する。センサが好ましくは３ｍＭの、より好ましくは１００ｍｍのＮａＣｌ溶液
中に配置されたときに、導体パッドおよび／または導電接点の腐食により生じる信号が、
通常の生理学的範囲の濃度の分析物に曝露された場合、センサにより生じる信号の３％未
満である。少なくともいくつかの皮下のグルコースセンサについて、通常の生理学的範囲
にある分析物により生じる電流は、３から５００ｎＡに及ぶ。
【００７４】
　電極５８，６０，６２の各々、並びに温度プローブ６６（以下に記載されている）の２
つのプローブ導線６８，７０が、図１０および１１に示されるように導体パッド４９に接
続されている。ある実施の形態において（図示せず）、導体パッド４９は、導体パッド４
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９が取り付けられるそれぞれの電極または温度プローブ導線と基板５０の同じ側にある。
【００７５】
　他の実施の形態において、少なくとも一方の側の導電性トレース５２は、図１０および
１１に示されるように、基板のビアを通じて、基板５０の反対の表面上の導体パッド４９
ａに接続される。この構成の利点は、制御ユニット上の接点と、電極５８，６０，６２の
各々および温度プローブ６６のプローブ導線６８，７０との間の接触が、基板５０の一方
の側から行えることである。
【００７６】
　さらに他の実施の形態において（図示せず）、基板を通じるビアを使用して、各導電性
トレース５２について、基板５０の両側に導体パッドを提供する。導電性トレース５２を
導体パッド４９ａに接続するビアは、適切な地点で基板５０を通る孔を形成し、次いで、
その孔を導電材料５６で充填することによって形成することができる。
【００７７】
例示の電極構成
　数多くの例示の電極構成を以下に記載するが、他の構成を使用してもよいことが理解さ
れよう。図３Ａに示されるある実施の形態において、センサ４２は、２つの作用電極５８
ａ，５８ｂおよび１つの対電極６０を含み、この対電極は参照電極としても機能する。別
の実施の形態において、センサは、図３Ｂに示されるように、１つの作用電極５８ａ、１
つの対電極６０、および１つの参照電極６２を含む。これらの実施の形態の各々は、電極
の全てが基板５０の同じ側に形成されたものとして示されている。
【００７８】
　あるいは、電極の内の１つ以上が、基板５０の反対側に形成されてもよい。電極が２つ
の異なるタイプの導電材料５６（例えば、カーボンおよび銀／塩化銀）を使用して形成さ
れている場合、このことが都合よいであろう。次いで、少なくともいくつかの実施の形態
において、基板５０の各々の側にたった１つのタイプの導電材料５６を施す必要があり、
それによって、製造プロセスにおける工程数を減少させる、および／またはそのプロセス
における位置合せの制約を緩和する。例えば、作用電極５８が炭素系導電材料５６を使用
して形成され、参照または対／参照電極が銀／塩化銀導電材料５６を使用して形成される
場合、製造する際に、基板５０の反対側に作用電極および参照または対／参照電極を形成
してよい。
【００７９】
　別の実施の形態において、図６に示されるように、２つの作用電極５８および１つの対
電極６０が基板５０の一方の側に形成され、１つの参照電極６２および２つの温度プロー
ブ６６が基板５０の反対側に形成されている。センサ４２のこの実施の形態の先端の反対
側が、図７および８に示されている。
【００８０】
検出層
　酸素などのある分析物は、作用電極５８上で直接、電気酸化または電気還元され得る。
グルコースおよび乳酸などの他の分析物については、その分析物の電気酸化または電気還
元を促進するために、少なくとも１種類の電子移動剤および／または少なくとも１種類の
触媒の存在が要求される。作用電極５８上で直接、電気酸化または電気還元され得る、酸
素などの分析物に触媒を使用してもよい。これらの分析物について、各作用電極５８は、
その作用電極５８の作用表面に近接してまたはその上に形成された検出層６４を有する。
一般に、検出層６４は、センサ４２の先端近くであることが多い、作用電極５８の小さい
部分の近くに、またはその部分のみに形成される。これにより、センサ４２を形成するの
に必要な材料の量が制限され、分析物含有流体（例えば、体液、サンプル流体、または分
散媒）と接触するための最良の位置に検出層６４が配置される。
【００８１】
　検出層６４は、分析物の電気分解を促進するように設計された１種類以上の成分を含む
。検出層６４は、例えば、分析物の反応を触媒し、作用電極５８での応答を生成する触媒
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、分析物と作用電極５８との間で間接的または直接的に電子を移動させる電子移動剤、ま
たはその両方を含んでよい。
【００８２】
　検出層６４は、所望の成分（例えば、電子移動剤および／または触媒）の固体組成物と
して形成してもよい。これらの成分は、センサ４２から浸出不能であることが好ましく、
センサ４２上に固定化されることがより好ましい。例えば、これらの成分を作用電極５８
上に固定化してもよい。あるいは、検出層６４の成分は、作用電極５８上に配置された１
つ以上の膜または皮膜内もしくはそれらの間に固定化してもよい。固定化された検出層の
例が、ここに引用される、米国特許第５２６２０３５号、同第５２６４１０４号、同第５
２６４１０５号、同第５３２０７２５号、同第５５９３８５２号、および同第５６６５２
２２号、米国特許出願第０８／５４０７８９号の各明細書、並びに「Electrochemical An
alyte Sensors Using Thermostable Soybean Peroxidase」と題し、１９９８年２月１１
日に出願され、国際公開第１９９８／０３５０５３号パンフレットとして発行された国際
特許出願第ＵＳ９８／００２４０３号明細書に記載されている。
【００８３】
　いくつかの実施の形態において、検出層６４の成分の１種類以上を、固体組成物を形成
する代わりに、検出層６４内の流体中に溶媒和、分散、または懸濁させてもよい。その流
体は、センサ４２に与えられても、または分析物含有流体からセンサ４２により吸収され
てもよい。このタイプの検出層６４内に溶媒和、分散、または懸濁される成分は、この検
出層から浸出不能である。非浸出性は、例えば、検出層の周りに、検出層６４の成分の浸
出を防ぐバリア（例えば、電極、基板、膜、および／または被膜）を設けることによって
、達成してもよい。そのようなバリアの一例は、分散物を検出層６４中に分散させて、検
出層６４の成分と接触させるが、検出層の成分（例えば、電子移動剤および／または触媒
）の検出層６４の外への拡散を減少させるかまたはなくす微孔性膜または皮膜である。
【００８４】
　様々な異なる検出層構成を使用して差し支えない。ある実施の形態において、図３Ａお
よび３Ｂに示されるように、検出層６４は、作用電極５８ａの導電材料５６上に堆積され
ている。検出層６４は、作用電極５８ａの導電材料５６を越えて延在してもよい。ある場
合には、検出層６４は、グルコースセンサの性能を落とさずに、対電極６０または参照電
極６２上に延在してもよい。導電材料５６が内部に堆積される通路５４を利用するセンサ
４２について、導電材料５６が通路５４を満たさない場合には、検出層６４の一部分が通
路５４内に形成されてもよい。
【００８５】
　作用電極５８ａと直接接触した検出層６４は、分析物と作用電極との間で電子を直接的
または間接的に移動させる電子移動剤、並びに分析物の反応を促進させる触媒を含有して
もよい。例えば、それぞれ、グルコースオキシダーゼ、乳酸オキシダーゼ、ラッカーゼな
どの触媒、およびそれぞれ、グルコース、乳酸、または酸素の電気酸化を促進する電子移
動剤を含有する検出層を有するグルコース、乳酸、または酸素電極を形成してもよい。
【００８６】
　別の実施の形態において、検出層６４は、作用電極５８ａ上に直接は堆積されていない
。代わりに、図４Ａに示されるように、検出層６４は、作用電極５８ａから離れて置かれ
、分離層６１により作用電極５８ａから分離されている。分離層６１は、一般に、１つ以
上の膜または皮膜を含む。分離層６１は、作用電極５８ａを検出層６４から分離すること
に加え、以下に記載するように、質量輸送制限層または干渉除去層としても働くであろう
。
【００８７】
　一般に、作用電極５８ａと直接接触していない検出層６４は、分析物の反応を促進させ
る触媒を含む。しかしながら、この検出層６４は、作用電極５８ａから離れて置かれてい
るので、一般に、作用電極５８ａから分析物に直接的に電子を移動させる電子移動剤を含
まない。このタイプのセンサの一例は、検出層６４中に酵素（例えば、それぞれ、グルコ
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ースオキシダーゼ、または乳酸オキシダーゼ）を含むグルコースまたは乳酸センサである
。グルコースまたは乳酸は、酵素の存在下で第２の化合物（例えば、酸素）と反応する。
次いで、第２の化合物が電極で電気酸化または電気還元される。電極での信号の変化は、
流体中の第２の化合物のレベルの変化を示し、グルコースまたは乳酸レベルの変化に比例
し、それゆえ、分析物レベルと相関する。
【００８８】
　別の実施の形態において、図４Ｂに示されるように、２つの検出層６３，６４が使用さ
れる。２つの検出層６３，６４の各々は、作用電極５８ａ上にまたは作用電極５８ａに近
接して独立して形成してよい。一方の検出層６４は、必然的ではないが、一般に、作用電
極５８ａから離れて置かれている。例えば、この検出層６４は、分析物の反応を触媒して
、生成化合物を形成する触媒を含んでもよい。次いで、生成化合物は第２の検出層６３中
で電気分解されるが、この検出層６３は、作用電極５８ａと生成化合物との間で電子を移
動させる電子移動剤および／または生成化合物の反応を触媒して作用電極５８ａで信号を
生成する第２の触媒を含むであろう。
【００８９】
　例えば、グルコースまたは乳酸センサは第１の検出層６４を含んでよく、この検出層６
４は、作用電極から離れて置かれ、酵素、例えば、グルコースオキシダーゼまたは乳酸オ
キシダーゼを含有する。適切な酵素の存在下でのグルコースまたは乳酸の反応により、過
酸化水素が形成される。第２の検出層６３は、作用電極５８ａ上に直接設けられ、過酸化
水素に応答して電極で信号を生成するために、ペルオキシダーゼ酵素および電子移動剤を
含有する。次いで、センサが示す過酸化水素のレベルが、グルコースまたは乳酸のレベル
に関連付けられる。グルコースまたは乳酸オキシダーゼおよびペルオキシダーゼの両方が
１つの検出層中に堆積された１つの検出層を使用して、同様に作動する別のセンサを製造
することもできる。そのようなセンサの例が、ここに引用する、米国特許第５５９３８５
２号明細書、米国特許第５６６５２２２号として発行された米国特許出願第０８／５４０
７８９号明細書、および「Electrochemical Analyte Sensors Using Thermostable Soybe
an Peroxidase」と題し、１９９８年２月１１日に出願された、国際公開第１９９８／０
３５０５３号パンフレットとして発行された国際出願第ＵＳ９８／００２４０３号明細書
に記載されている。
【００９０】
　いくつかの実施の形態において、作用電極５８ｂの内の１つ以上は、図３Ａおよび４Ａ
に示されるように、対応する検出層６４を有さないか、または分析物を電気分解するのに
必要な１種類以上の成分（例えば、電子移動剤または触媒）を含有しない検出層（図示せ
ず）を有する。この作用電極５８ｂで生成される信号は、一般に、流体中のイオンなどの
干渉物質または他の供給源から生じ、分析物に応答しない（分析物は電気酸化または電気
還元されないので）。それゆえ、この作用電極５８ｂでの信号は、バックグラウンド信号
に相当する。このバックグラウンド信号は、例えば、作用電極５８ｂでの信号を作用電極
５８ａでの信号から差し引くことによって、完全に機能する検出層６４と関連付けられた
他の作用電極５８ａから得られた分析物信号から除去することができる。
【００９１】
　多数の作用電極５８ａを有するセンサを使用して、これらの作用電極５８ａで生成され
る信号または測定値を平均化することによって、より正確な結果が得られるであろう。そ
の上、１つの作用電極５８ａで、または多数の作用電極での多数の読取値を平均化して、
より正確なデータを得てもよい。
【００９２】
電子移動剤
　多くの実施の形態において、検出層６４は、図３Ａおよび３Ｂに示されるように、作用
電極５８の導電材料５６と接触した１種類以上の電子移動剤を含有する。本発明のいくつ
かの実施の形態において、センサ４２が患者に埋め込まれている期間中に、作用電極５８
からの電子移動剤の浸出はほとんどまたは全くない。拡散性または浸出可能な（すなわち
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、放出可能な）電子移動剤は分析物含有流体中に拡散し、したがって、時間経過でセンサ
の感度が減少することによって電極の有効性が低下する。その上、埋込可能なセンサ４２
内の拡散性または浸出性電子移動剤により、患者に損傷が生じるかもしれない。これらの
実施の形態において、２４時間に亘り、より好ましくは７２時間に亘り分析物含有流体中
に浸漬された後、電子移動剤の好ましくは少なくとも９０％、より好ましくは少なくとも
９５％、最も好ましくは少なくとも９９％がセンサ上に堆積されたままである。特に、埋
込可能なセンサについて、２４時間に亘り、より好ましくは７２時間に亘り３７℃で体液
中に浸漬された後、電子移動剤の好ましくは少なくとも９０％、より好ましくは少なくと
も９５％、最も好ましくは少なくとも９９％がセンサ上に堆積されたままである。
【００９３】
　本発明のいくつかの実施の形態において、浸出を防ぐために、電子移動剤は、作用電極
５８上に、もしくは作用電極５８上に配置された１つ以上の膜または皮膜の間またはその
中に結合されているかまたは他の様式で固定化されている。電子移動剤は、例えば、高分
子またはゾルゲル固定化技法を使用して作用電極５８上に固定化してもよい。
【００９４】
　あるいは、電子移動剤は、直接的、または次に作用電極５８に結合されるポリマーなど
の別の分子を通じて間接的のいずれかで、作用電極５８に化学的に（例えば、イオン、共
有、または配位）結合してもよい。
【００９５】
　作用電極５８ａ上への検出層６４の施用は、図３Ａおよび３Ｂに示されるように、作用
電極５８ａの作用表面を形成する方法の１つである。電子移動剤は、電子の移動を媒介し
て、分析物を電気酸化または電気還元し、それによって、分析物を介して作用電極５８と
対電極６０との間に電流を流すことができる。電子移動剤の媒介により、電極上での直接
の電気化学反応に適していない分析物の電気化学分析が容易になる。
【００９６】
　一般に、好ましい電子移動剤は、標準カロメル電極（ＳＣＥ）の酸化還元電位より数百
ミリボルト高いか低い酸化還元電位を有する電気還元性および電気酸化性イオンまたは分
子である。電子移動剤が、ＳＣＥに対して、約－１５０ｍＶより還元性ではなく、約＋４
００ｍＶより酸化性ではないことが好ましい。
【００９７】
　電子移動剤は、有機、有機金属、または無機であってよい。有機酸化還元種の例は、キ
ノンおよびその酸化状態でナイルブルーおよびインドフェノールなどのキノイド構造を有
する種である。いくつかのキノンおよび部分酸化されたキンヒドロンは、システインのチ
オール基、リシンとアルギニンのアミン基、およびチロシンのフェノール基などのタンパ
ク質の官能基と反応する。分析物含有流体中に干渉タンパク質が存在するので、これらの
官能基のために、それらの酸化還元種が本発明のセンサのいくつかにとって不適切になる
かもしれない。通常は、置換キノンおよびキノイド構造を有する分子は、タンパク質とそ
れほど反応性ではなく、好ましい。好ましい四置換キノンは、通常、１，２，３および４
位に炭素原子を有する。
【００９８】
　一般に、本発明に使用するのに適した電子移動剤は、サンプルが分析されている期間中
に電子移動剤の拡散損失を防ぐまたは実質的に減少させる構造または電荷を有する。好ま
しい電子移動剤としては、次に作用電極上に固定化できるポリマーに結合した酸化還元種
が挙げられる。酸化還元種とポリマーとの間の結合は、共有結合、配位結合、またはイオ
ン結合であってよい。有用な電子移動剤およびその製造方法が、ここに引用する、米国特
許第５２６４１０４号、同第５３５６７８６号、および同第５３２０７２５号の各明細書
に記載されている。どのような有機または有機金属酸化還元種もポリマーに結合でき電子
移動剤として使用できるが、好ましい酸化還元種は、遷移金属化合物または錯体である。
好ましい遷移金属化合物または錯体としては、オスミウム、ルテニウム、鉄、およびコバ
ルト化合物または錯体が挙げられる。最も好ましいものは、オスミウム化合物および錯体
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である。以下に記載する酸化還元種の多くは、分散媒中または電子移動剤の浸出が許容さ
れる場合にはセンサの検出層中の電子移動剤として、一般に、高分子成分を含まずに、使
用してもよいことが認識されよう。
【００９９】
　放出不能な高分子電子移動剤のタイプの１つは、高分子組成物中に共有結合した酸化還
元種を含有する。このタイプの媒介物質の一例はポリ（ビニルフェロセン）である。
【０１００】
　放出不能な電子移動剤の別のタイプは、イオン結合した酸化還元種を含有する。一般に
、このタイプの媒介物質としては、反対に荷電した酸化還元種に結合した荷電ポリマーが
挙げられる。このタイプの媒介物質の例としては、オスミウムまたはルテニウムポリピリ
ジル陽イオンなどの正に荷電した酸化還元種に結合したＮａｆｉｏｎ（登録商標）（DuPo
nt）などの負に荷電したポリマーが挙げられる。イオン結合した媒介物質の別の例は、フ
ェリシアン化物またはフェロシアン化物などの負に荷電した酸化還元種に結合した第四級
化されたポリ（４－ビニルピリジン）またはポリ（１－ビニルイミダゾール）などの正に
荷電したポリマーである。好ましいイオン結合した酸化還元種は、反対に荷電した酸化還
元ポリマー内に結合した高荷電酸化還元種である。
【０１０１】
　本発明の別の実施の形態において、適切な放出不能な電子移動剤としては、ポリマーに
配位結合した酸化還元種が挙げられる。例えば、その媒介物質は、オスミウムまたはコバ
ルト２，２’－ビピリジル錯体のポリ（１－ビニルイミダゾール）またはポリ（４－ビニ
ルピリジン）への配位により形成してもよい。
【０１０２】
　好ましい電子移動剤は、各配位子が２，２’－ビピリジン、１，１０－フェナントロリ
ン、またはそれらの誘導体などの窒素含有複素環を有する１つ以上の配位子を持つオスミ
ウム遷移金属錯体である。さらに、好ましい電子移動剤は、ポリマー中に共有結合した１
つ以上の配位子も有し、各配位子は、ピリジン、イミダゾール、またはそれらの誘導体な
どの窒素含有複素を少なくとも１つ有する。これらの好ましい電子移動剤は、その錯体を
急速に酸化し還元できるように、互いと作用電極５８との間で急速に電子を交換する。
【０１０３】
　特に有用な電子移動剤の一例は、（ａ）ピリジンまたはイミダゾール官能基を有するポ
リマーまたはコポリマーおよび（ｂ）各配位子が２，２’－ビピリジン、１，１０－フェ
ナントロリン、またはそれらの誘導体を含有し、必ずしも同じではない２つの配位子と錯
体を形成したオスミウム陽イオンを含む。オスミウム陽イオンと錯体形成するための２，
２’－ビピリジンの好ましい誘導体は、４，４’－ジメチル－２，２’－ビピリジンおよ
び４，４’－ジメトキシ－２，２’－ビピリジンなどの、モノ－，ジ－，およびポリアル
コキシ２，２’－ビピリジンである。オスミウム陽イオンと錯体形成するための１，１０
－フェナントロリンの好ましい誘導体は、４，７－ジメチル－１，１０－フェナントロリ
ンおよび４，７－ジメトキシ－１，１０－フェナントロリンなどの、モノ－，ジ－，およ
びポリアルコキシ－１，１０－フェナントロリンである。オスミウム陽イオンと錯体形成
するための好ましいポリマーとしては、ポリ（１－ビニルイミダゾール）（「ＰＶＩ」と
称される）およびポリ（４－ビニルピリジン）（「ＰＶＰ」と称される）のポリマーおよ
びコポリマーが挙げられる。ポリ（１－ビニルイミダゾール）の適切なコポリマー置換基
としては、アクリロニトリル、アクリルアミド、および置換または第四級化Ｎ－ビニルイ
ミダゾールが挙げられる。最も好ましいものは、オスミウムがポリ（１－ビニルイミダゾ
ール）のポリマーまたはコポリマーに錯化された電子移動剤である。
【０１０４】
　好ましい電子移動剤は、標準カロメル電極（ＳＣＥ）に対して－１００ｍＶから約＋１
５０ｍＶに及ぶ酸化還元電位を有する。電子移動剤の電位が－１００ｍＶから約＋１５０
ｍＶに及ぶことが好ましく、その電位が－５０ｍＶから約＋５０ｍＶに及ぶことがより好
ましい。最も好ましい電子移動剤は、オスミウム酸化還元中心およびＳＣＥに対して＋５
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０ｍＶから－１５０ｍＶに及ぶ酸化還元電位を有する。
【０１０５】
触媒
　検出層６４は、分析物の反応を触媒することのできる触媒も含んでよい。触媒は、いく
つかの実施の形態において、電子移動剤として働いてもよい。適切な触媒の一例は、分析
物の反応を触媒する酵素である。例えば、分析物がグルコースである場合、グルコースオ
キシダーゼ、グルコースデヒドロゲナーゼ（例えば、ピロロキノリンキノングルコースデ
ヒドロゲナーゼ（ＰＱＱ））、またはオリゴ糖デヒドロゲナーゼなどの酵素を使用してよ
い。分析物が乳酸である場合、乳酸オキシダーゼまたは乳酸デヒドロゲナーゼを使用して
よい。分析物が酸素である、または分析物の反応に応答して酸素が生成されるまたは消費
される場合、ラッカーゼを使用してよい。
【０１０６】
　触媒が、センサ中の固体検出層の一部であるか、検出層内の流体中に溶媒和されている
かにかかわらず、触媒がセンサ上に浸出不能に配置されていることが好ましい。触媒が作
用電極５８から患者中に不要に浸出するのを防ぐために、触媒がセンサ内（例えば、電極
上および／または膜または皮膜内またはその間）に固定化されていることがより好ましい
。このことは、例えば、触媒をポリマーに取り付ける、触媒を別の電子移動剤（上述した
ように、高分子であって差し支えない）により架橋させる、および／または１つ以上のバ
リア膜または皮膜に触媒より小さい細孔径を設ける、ことによって行ってもよい。
【０１０７】
　上述したように、第２の触媒も使用してよい。この第２の触媒は、分析物の触媒反応か
ら生じる生成化合物の反応を触媒するために使用されることが多い。第２の触媒は、一般
に、電子移動剤と作用して、生成化合物を電気分解し、作用電極で信号を生成する。ある
いは、第２の触媒は、以下の記載するように、干渉物質を除去する反応を触媒するために
、干渉物質除去層内に提供されてもよい。
【０１０８】
　本発明のある実施の形態は、触媒が、作用電極５８の導電性トレース５２を形成する導
電材料５６内で混合されたまたは分散された電気化学センサである。このことは、例えば
、酵素などの触媒をカーボンインク内で混合し、その混合物を基板５０の表面上の通路５
４中に施すことによって行ってもよい。触媒は、作用電極５８から離れて浸出できないよ
うに通路５４内に固定化されていることが好ましい。このことは、例えば、結合剤に適し
た硬化技法を使用して、カーボンインク内で結合剤を硬化させることによって行ってもよ
い。硬化技法としては、例えば、溶媒または分散剤の蒸発、紫外線への曝露、または熱へ
の曝露が挙げられる。一般に、混合物は、触媒を実質的に劣化されない条件下に施す。例
えば、触媒は、感熱性である酵素であってよい。酵素と導電材料の混合物を施し、好まし
くは加熱期間を持続せずに、硬化させるべきである。この混合物は、蒸発またはＵＶ硬化
技法を使用して、または触媒が実質的に劣化されないほど十分に短い熱への曝露によって
硬化させてもよい。
【０１０９】
　生体内分析物センサに関する別の検討事項は、触媒の熱安定性である。多くの酵素は、
生体温度で限られた安定性しか有さない。それゆえ、多量の触媒を使用する、および／ま
たは必要な温度（例えば、正常な体温について３７℃以上）で熱安定性である触媒を使用
することが必要であろう。熱安定性の触媒は、少なくとも１時間、好ましくは少なくとも
一日、より好ましくは少なくとも三日間に亘り３７℃に保持されたときに、その活性の５
％未満しか損失しない触媒と定義してよい。熱安定性触媒の一例は、大豆ペルオキシダー
ゼである。この特別な熱安定性酵素は、同じかまたは異なる検出層中においてグルコース
または乳酸オキシダーゼまたはデヒドロゲナーゼと組み合わされた場合、グルコースまた
は乳酸センサに使用してよい。熱安定性触媒および電気化学発明への使用のさらなる説明
が米国特許同第５６６５２２２号、米国特許出願第０８／５４０７８９号の各明細書、お
よび「Electrochemical Analyte Sensors Using Thermostable Soybean Peroxidase」と
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題し、１９９８年２月１１日に出願され、国際公開第１９９８／０３５０５３号パンフレ
ットとして発行された国際特許出願第ＵＳ９８／０２４０３号明細書に見つかる。
【０１１０】
分析物の電気分解
　分析物を電気分解するために、作用電極５８と対電極６０に電位（参照電位に対して）
を印加する。印加される電位の最小の大きさは、特定の電子移動剤、分析物（分析物が電
極で直接電気分解される場合）、または第２の化合物（そのレベルが分析物のレベルに依
存する、酸素または過酸化水素などの第２の化合物が、電極で直接電気分解される場合）
に依存することが多い。印加される電位は、通常等しいか、または所望の電気化学反応に
応じて、どれも電極で直接電気分解される、電子移動剤、分析物、または第２の化合物の
酸化還元電位よりも、酸化性または還元性である。作用電極での電位は、一般に、電気化
学反応を完了またはほぼ完了へと推進するのに十分に大きい。
【０１１１】
　電位の大きさは、尿酸塩、アスコルビン酸塩、およびアセトアミノフェンなどの干渉物
質の重大な（分析物に応答して生成される電流により測定される）電気化学反応を防ぐた
めに、必要に応じて制限してよい。電位の制限は、これらの干渉物質が、以下に記載する
ように、干渉物質制限バリアを提供すること、またはそこからバックグラウンド信号が得
られる作用電極５８ｂ（図３Ａ参照）を含むことなどにより、別の様式で除去された場合
には、回避してもよい。
【０１１２】
　作用電極５８と対電極６０との間に電位を印加すると、電流が流れる。この電流は、分
析物またはそのレベルが分析物により影響を受ける第２の化合物の電気分解の結果である
。ある実施の形態において、電気化学反応は電子移動剤および随意的な触媒を介して生じ
る。多くの分析物Ｂが、適切な触媒（例えば、酵素）の存在下で、電子移動剤Ａにより生
成物Ｃに酸化される（または還元される）。次いで、電子移動剤Ａが電極で酸化される（
または還元される）。電子が電極により収集され（またはそこから除去され）、結果とし
て生じた電流を測定する。このプロセスが反応式（１）および（２）（触媒の存在下での
酸化還元媒介物質Ａによる分析物Ｂの還元について、同様の式が記載されるであろう）に
より示される：
【化１】

【化２】

【０１１３】
　一例として、電気化学センサは、２つの浸出不能なフェロシアン化物陰イオン、２つの
水素イオン、およびグルコノラクトンを生成する、グルコースオキシダーゼの存在下での
グルコース分子の２つの浸出不能なフェリシアン化物陰イオンとの反応に基づくものとし
てよい。存在するグルコースの量は、浸出不能なフェロシアン化物陰イオンを浸出不能な
フェリシアン化物陰イオンに電気酸化し、電流を測定することによって検定される。
【０１１４】
　別の実施の形態において、そのレベルが分析物により影響を受ける第２の化合物が作用
電極で電気分解される。ある場合には、分析物Ｄおよび第２の化合物、この場合、酸素な
どの反応体化合物Ｅが、反応式（３）に示されるように、触媒の存在下で反応する。

【化３】

【０１１５】
次いで、反応体化合物は、反応式（４）に示されるように、作用電極で直接酸化（または
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還元）される。
【化４】

【０１１６】
　あるいは、反応体化合物Ｅは、反応式（５）および（６）に示されるように、電子移動
剤Ｈ（必要に応じて触媒の存在下で）を使用して間接的に酸化（または還元）され、その
後、電極で還元または酸化される。

【化５】

【化６】

【０１１７】
　いずれの場合にも、作用電極での信号により示されるような、反応体化合物の濃度の変
化は、分析物における変化と逆に対応する（すなわち、分析物のレベルが増加するにつれ
、電極での信号および反応体化合物のレベルが減少する）。
【０１１８】
　他の実施の形態において、関連する第２の化合物は、反応式（３）に示されるように、
生成化合物Ｆである。生成化合物Ｆは、分析物Ｄの触媒反応により形成され、次いで、電
極で直接電気分解されるか、または電子移動剤と、必要に応じて、触媒とを使用して、間
接的に電気分解される。これらの実施の形態において、作用電極での生成化合物Ｆの直接
的または間接的な電気分解から生じる信号は、分析物のレベルに直接対応する（生成化合
物の他の供給源がない限り）。分析物のレベルが増加するにつれ、作用電極での信号およ
び生成化合物のレベルが増加する。
【０１１９】
　同じ結果を達成する異なる反応、すなわち、分析物またはそのレベルが分析物のレベル
に依存する化合物の電気分解が数多くあることが当業者には認識されよう。反応式（１）
から（６）は、そのような反応の非限定的例を示している。
【０１２０】
温度プローブ
　様々な随意的アイテムがセンサに含まれてもよい。随意的アイテムの１つは、温度プロ
ーブ６６（図８および１１）である。温度プローブ６６は、様々な公知の設計および材料
を使用して製造してよい。ある例示の温度プローブ６６は、温度依存特徴を有する材料を
使用して形成された温度依存性要素７２を通じて互いに接続された２つのプローブ導線６
８，７０を使用して形成される。適切な温度依存特徴の一例は、温度依存性要素７２の抵
抗である。
【０１２１】
　２つのプローブ導線６８，７０は、一般に、金属、合金、グラファイトなどの半金属、
縮退半導体または高ドープト半導体、または小バンドギャップ半導体を使用して形成され
る。適切な材料の例としては、金、銀、酸化ルテニウム、窒化チタン、二酸化チタン、イ
ンジウムドープト酸化スズ、スズドープト酸化インジウム、またはグラファイトが挙げら
れる。温度依存性要素７２は、一般に、プローブ導線と同じ導電材料、もしくは電圧源が
温度プローブ６６の２つのプローブ導線６８，７０に取り付けられたときに、温度依存性
信号を提供する、抵抗などの温度依存特徴を有する、カーボンインク、炭素繊維、または
白金などの別の材料の微細なトレース（例えば、プローブ導線６８，７０の断面より小さ
い断面を有する導電性トレース）を使用して製造される。温度依存性要素７２の温度依存
特徴は、温度により増加しても、または減少してもよい。温度依存性要素７２の温度依存
特徴は、生体温度の予測範囲（約２５から４５℃）に亘り温度にほぼ一次的であるが、こ
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れは必要ではない。
【０１２２】
　一般に、温度の関数である振幅または他の性質を有する信号（例えば、電流）は、温度
プローブ６６の２つのプローブ導線６８，７０に亘り電位を印加することによって得るこ
とができる。温度が変化するにつれ、温度依存性要素７２の温度依存特徴は、信号の振幅
における対応する変化により増加または減少する。温度プローブ６６からの信号（例えば
、プローブを流れる電流の量）は、例えば、温度プローブ信号を計測し、次いで、作用電
極５８での信号に、計測した温度プローブ信号を加えるか、またはそれから差し引くこと
によって作用電極５８から得た信号と組み合わせてもよい。このようにして、温度プロー
ブ６６は、作用電極５８の温度依存性を相殺するために、作用電極５８からの出力の温度
調節を行うことができる。
【０１２３】
　温度プローブのある実施の形態は、図８に示されるように、間隔の置かれた２つの通路
を接続する連結通路として形成された温度依存性要素７２を備えた、間隔の置かれた２つ
の通路として形成されたプローブ導線６８，７０を含む。間隔の置かれた２つの通路は、
金属、合金、半金属、縮退半導体、または金属化合物などの導電材料を含有する。連結通
路は、プローブ導線６８，７０と同じ材料（その連結通路が、間隔の置かれた２つの通路
より小さい断面を有するという条件で）を含有する。他の実施の形態において、連結通路
中の材料は、プローブ導線６８，７０の材料とは異なる。
【０１２４】
　この特定の温度プローブを形成するためのある例示の方法は、間隔の置かれた２つの通
路を形成し、次いで、これらの通路に金属または合金導電材料を充填する各工程を含む。
次いで、連結通路を形成し、次いで、これに所望の材料を充填する。連結通路中の材料は
、間隔の置かれた２つの通路の各々内の導電材料と重なって、電気接続を形成する。
【０１２５】
　温度プローブ６６の適切な動作に関して、温度プローブ６６の温度依存性要素７２は、
２つのプローブ導線６８，７０の間に形成された導電材料によって短絡され得ない。それ
に加え、体液またはサンプル流体内のイオン種による２つのプローブ導線６８，７０の間
の電気伝導を防ぐために、温度依存性要素７２の上に、好ましくは患者内に埋め込まれる
プローブ導線６８，７０の部分の上に、被覆を設けてもよい。その被覆は、例えば、イオ
ン伝導を防ぐために、温度依存性要素７２およびプローブ導線６８，７０の上に配置され
た非導電性被膜であってよい。適切な非導電性被膜としては、例えば、Ｋａｐｔｏｎ（商
標）ポリイミド被膜（デラウェア州、ウィルミントン所在のDuPont）が挙げられる。
【０１２６】
　体液またはサンプル流体内のイオン種による伝導をなくすかまたは減少させる別の方法
は、プローブ導線６８，７０に接続されたＡＣ電圧源を使用することにある。このように
して、正と負のイオン種が、ＡＣ電圧の各半周期中に交互に引き付け、反発される。これ
により、体液またはサンプル流体内のイオンの温度プローブ６６への正味の引力は生じな
くなる。次いで、温度依存性要素７２を通るＡＣ電流の最大振幅を使用して、作用電極５
８からの測定値を補正してよい。
【０１２７】
　温度プローブは、電極と同じ基板上に配置することができる。あるいは、温度プローブ
は別個の基板上に配置してもよい。その上、温度プローブは、それ自体で、または他の装
置と共に使用してもよい。
【０１２８】
　温度プローブの別の実施の形態では、溶液（例えば、血液または間質液）の導電率の温
度依存性を利用する。一般に、電解質含有溶液の導電率は、電解質の濃度が比較的一定で
あるとすると、溶液の温度に依存する。血液、間質液、および他の体液は、電解質のレベ
ルが比較的一定である溶液である。それゆえ、センサ４２は、公知の距離だけ間隔の置か
れた２つ以上の導電性トレース（図示せず）を含むことができる。これらの導電性トレー
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スの一部分は溶液に曝露され、導電性トレースの曝露された部分の間の導電率は、公知の
技法（例えば、一定または公知の電流または電位の印加および導電率を決定するための、
それぞれ、結果として生じた電位または電流の測定）を使用して測定される。
【０１２９】
　導電率の変化は温度の変化に関連付けられる。この関係は、一次、二次、指数、または
他の関係を使用してモデル化することができる。この関係に関するパラメータは、一般に
、ほとんどの人々の間で著しく変動しない。温度プローブの較正は、例えば、温度を決定
する独立した方法（例えば、温度計、光または電気温度検出器、または上述した温度プロ
ーブ６６）を使用した各センサ４２の較正、または１つのセンサ４２を較正し、その較正
を幾何学の均一性に基づくバッチにおいて他の全てのセンサについてその較正を使用する
ことを含む様々な方法によって決定できる。
【０１３０】
生体適合層
　随意的な生体適合被膜層７５が、図９に示されるように、少なくとも、患者の皮下に挿
入されるセンサ４２の部分を覆って形成されている。この随意的な生体適合被膜層７５は
１つ以上の機能を果たしてよい。生体適合被膜層７５は、大きな生体分子が電極中に浸透
するのを防ぐ。このことは、排除すべき生体分子より小さい細孔径を有する生体適合被膜
層７５を使用することによって行われる。そのような生体分子は、電極および／または検
出層６４を塞ぎ、それによって、センサ４２の有効性を減少させ、所定の分析物濃度につ
いて予測される信号振幅を変えてしまうであろう。作用電極５８が塞がれると、センサ４
２の有効寿命が減少するであろう。生体適合層７５は、センサ４２へのタンパク質の付着
、血栓の形成、およびセンサ４２と体との間の他の望ましくない相互作用を防いでもよい
。
【０１３１】
　例えば、センサは、外部が生体適合被覆で完全にまたは部分的に被覆されていてもよい
。好ましい生体適合被覆は、分析物含有流体と平衡状態にある少なくとも２０質量％の流
体を含有するヒドロゲルである。適切なヒドロゲルの例が、ここに引用する米国特許第５
５９３８５２号明細書に記載されており、その例としては、ポリエチレンオキシドテトラ
アクリレートなどの架橋したポリエチレンオキシドが挙げられる。
【０１３２】
干渉物質除去層
　干渉物質除去層（図示せず）がセンサ４２に含まれてもよい。干渉物質除去層は、生体
適合層７５内、または質量輸送制限層７４（以下に記載する）に含まれても、もしくは別
個の層であってもよい。干渉物質は、直接的にまたは電子移動剤を介して、電極で電気還
元または電気酸化されて、擬似信号を生成する分子または他の種である。ある実施の形態
において、被膜または膜が、１種類以上の干渉物質が作用電極５８の周りの領域中に浸透
するのを防ぐ。このタイプの干渉物質除去層は、分析物に対するよりも、干渉物質に対し
て、浸透性がずっと少ない。
【０１３３】
　この干渉物質除去層は、高分子マトリクス中に含まれるＮａｆｉｏｎ（登録商標）など
のイオン成分を含んで、干渉物質除去層の、このイオン成分と同じ電荷を有するイオン性
干渉物質に対する浸透性を減少させてもよい。例えば、負に帯電した化合物または負のイ
オンを形成する化合物を干渉物質除去層中に含んで、体液またはサンプル流体中の負の種
の浸透を減少させてもよい。
【０１３４】
　干渉物質除去層の別の例としては、干渉物質を除去する反応を触媒する触媒が挙げられ
る。そのような触媒の一例はペルオキシダーゼである。過酸化水素は、アセトアミノフェ
ン、尿酸塩、およびアスコルビン酸塩などの干渉物質と反応する。この過酸化水素は、分
析物含有流体に加えても、または例えば、それぞれ、グルコースオキシダーゼまたは乳酸
オキシダーゼの存在下で、グルコースまたは乳酸の反応によって、その場で生成させても
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よい。干渉物質除去層の例としては、（ａ）架橋剤としてグルタルアルデヒドを使用して
架橋されたペルオキシダーゼ酵素、または（ｂ）ペルオキシダーゼ糖酵素中のオリゴ糖基
のＮａＩＯ4による酸化と、その後、形成されたアルデヒドの、ポリアクリルアミドマト
リクス中のヒドラジド基へのカップリングでヒドラゾンを形成することを含み、これらが
、ここに引用する米国特許第５２６２３０５号および同第５３５６７８６号の各明細書に
記載されている。
【０１３５】
質量輸送制限層
　分析物、例えば、グルコースまたは乳酸の、作用電極５８の周りの領域中への質量輸送
の速度を減少させるための拡散制限バリアとして働く質量輸送制限層７４をセンサに含ま
せてもよい。分析物の拡散を制限することによって、作用電極５８の近傍にある分析物の
定常状態濃度（体液またはサンプル流体中の分析物の濃度に比例する）を減少させること
ができる。これにより、まだ正確に測定することができる分析物の上限範囲が広がり、電
流が分析物のレベルとほぼ線形に増加する範囲も広がるであろう。
【０１３６】
　分析物の制限層７４を通る透過率は、温度による電流の変動を減少させるまたはなくす
ように、温度によりほとんどまたは全く変動しないことが好ましい。この理由のために、
約２５℃から約４５℃、最も重要には３０℃から４０℃の生体関連温度において、被膜中
の細孔径も、水和または膨潤のいずれも、過剰に変化しないことが好ましい。質量輸送制
限層は、２４時間に亘り５質量％未満しか流体を吸収しない被膜を使用して製造されるこ
とが好ましい。これにより、温度プローブのどのような必要性も減少するか回避されるで
あろう。埋込可能なセンサについて、３７℃で２４時間に亘り５質量％未満しか流体を吸
収しない被膜を使用して、質量輸送制限層を製造することが好ましい。
【０１３７】
　制限層７４の特に有用な材料は、センサを検査する分析物含有流体中で膨潤しない膜で
ある。適切な膜は、３から３０，０００ｎｍの細孔径を含む。明確で均一な細孔径および
高アスペクト比を持つ、５から５００ｎｍの細孔径を有する膜が好ましい。ある実施の形
態において、細孔のアスペクト比は、好ましくは２以上、より好ましくは５以上である。
【０１３８】
　明確で均一な細孔は、加速電子、イオン、または放射性原子核により放出された粒子を
使用して、高分子膜をトラックエッチングによって製造することができる。加熱されたと
きに、細孔の方向におけるよりも、細孔に垂直な方向においてそれほど伸縮しない異方性
で高分子のトラックエッチングされた膜が最も好ましい。適切な高分子膜は、Poretics（
カリフォルニア州、リバーモア所在、カタログ番号１９４０１、０．０１μｍの細孔径の
ポリカーボネート膜）およびCorning Coster Corp.（マサチューセッツ州、ケンブリッジ
所在、０．０１５μｍの細孔径のＮｕｃｌｅｏｐｏｒｅ（商標）ブランドの膜）からの膜
が挙げられる。他のポリオレフィンおよびポリエステル被膜を使用してもよい。質量輸送
制限膜の透過率は、膜が皮下間質液内にあるときに、３０℃から４０℃の範囲で、１℃当
たり４％以下、好ましくは３％以下、より好ましくは２％以下しか変化しないことが好ま
しい。
【０１３９】
　本発明のいくつかの実施の形態において、質量輸送制限層７４は、酸素のセンサ４２中
への流れも制限するであろう。これにより、酸素の分圧の変動がセンサ応答に非線形性を
引き起こす状況に使用されるセンサ４２の安定性を改善することができる。これらの実施
の形態において、質量輸送制限層７４は、この層が分析物の輸送を制限するよりも、酸素
の輸送を少なくとも４０％、好ましくは少なくとも６０％、より好ましくは少なくとも８
０％制限する。所定のタイプのポリマーについて、より大きい密度（例えば、結晶性ポリ
マーの密度に近い密度）を有する被膜が好ましい。ポリエチレンテレフタレートなどのポ
リエステルが、一般に、酸素に対する透過性が小さく、したがって、ポリカーボネート膜
よりも好ましい。
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【０１４０】
抗凝固剤
　埋込可能なセンサは、必要に応じて、患者に埋め込まれる基板の一部分の上に配置され
た抗凝固剤を有してもよい。この抗凝固剤により、特にセンサの挿入後の、センサの周り
での血液または他の体液の凝固が減少するかなくなるであろう。血栓は、センサを塞いだ
り、センサ中に拡散する分析物の量を再生不可能に減少させてしまうかもしれない。有用
な抗凝固剤の例としては、ヘパリンおよび組織プラスミノゲン活性化因子（ＴＰＡ）、並
びに他の公知の抗凝固剤が挙げられる。
【０１４１】
　抗凝固剤は、埋め込むべきセンサの部品の少なくとも一部分に施してよい。抗凝固剤は
、例えば、水浴、吹付け、はけ塗り、または浸漬によって施してよい。抗凝固剤は、セン
サ４２上で乾燥させる。抗凝固剤は、センサの表面上に固定化しても、またはセンサ表面
から離れて拡散させてもよい。一般に、センサ上に配置される抗凝固剤の量は、血栓を含
む病状の治療に一般に使用される量よりもずっと少なく、したがって、限られた局部的な
効果しかない。
【０１４２】
　図２９Ａ～２９Ｂを参照すると、例えば、ヘパリンなどの抗凝固剤または抗血栓剤を含
むセンサと、どのような抗凝固剤または抗血栓剤も含まないセンサとの間の時間の経過に
よる信号応答が示されている。図２９Ａ～２９Ｂに示されたデータは、それぞれ、２つの
別個の供血者からの全血中に浸漬されたセンサからの電流信号レベルを示している。以下
にさらに詳しく記載されるように、ヘパリンを含むセンサ４２は、ヘパリンを含まないセ
ンサ４２’からの信号と比べて、より長い期間に亘り信号（電流）強度を示す。
【０１４３】
　以下に説明するデータは、全血中のセンサ４２について得たが、間質液を使用して、す
なわち、ある実施の形態において、センサ４２を患者の間質液中に配置して、同じような
結果が得られるであろうと理解されよう。センサ４２の挿入プロセス中、血管は切断され
、それゆえ、患者の皮下に配置される際にセンサ４２の位置でまたはその周りの位置で出
血が生じる。さらに、時間の経過により間質液が凝固し、これにより、一般に、センサ４
２の周りに白血球および／または赤血球が凝集するであろう。センサ４２の周りのこれら
の密集した細胞が、グルコースを消費し、次に、グルコースがセンサ４２に到達するのを
遮断する。
【０１４４】
　例として、例えば、ヘパリンなどの抗凝固剤または抗血栓剤が設けられた（例えば、そ
れに被覆された）３つのセンサ４２を、２人の異なる供血者からの全血中に配置し、セン
サ４２の電気接点をそれぞれの電流モニタ装置に連結する。その上、ヘパリン被覆を有さ
ないいくつかの対照センサ４２’も、センサ４２’の電気接点をそれぞれの電流モニタ装
置に連結して、それぞれ、同じ全血中に配置する。次いで、センサ４２，４２’の全てか
らの電流信号レベルを所定の期間に亘り測定する。その結果が図２９Ａ～２９Ｂに示され
ている。
【０１４５】
　図２９Ａ～２９Ｂを参照すると、３．５時間の期間に亘り、全血と接触した間、ヘパリ
ン被覆を有するセンサ４２からの電流信号は、ヘパリン被覆を有さないセンサ４２’から
の電流信号よりもずっと遅い速度で低下するのが分かる。言い換えれば、全血と接触した
センサ４２の面積が、センサ４２の周りで血栓を形成し、やがて、センサ４２から検出さ
れる電流レベルが減衰するほど、センサ４２への全信号を実質的に遮断してしまう。図２
９Ａ～２９Ｂから、抗凝固剤または抗血栓剤（例えば、ヘパリンなどの）が設けられたセ
ンサ４２は、電流信号が減少する（または測定期間に亘り低下する）のにより長い時間が
かかり、それゆえ、センサデータの精度が改善される。
【０１４６】
センサの寿命
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　センサ４２は、生体内分析物モニタ、特に埋込可能な分析物モニタにおいて交換できる
構成要素であるように設計してもよい。一般に、センサ４２は数日間に亘り作動できる。
作動期間は、好ましくは少なくとも一日、より好ましくは少なくとも三日間、最も好まし
くは少なくとも一週間である。次に、センサ４２を取り出し、新しいセンサと交換できる
。センサ４２の寿命は、電極のファウリングにより、もしくは電子移動剤または触媒の浸
出によって、減少するであろう。センサ４２の寿命へのこれらの制限は、上述したように
、それぞれ、生体適合層７５または浸出不能な電子移動剤および触媒の使用により克服で
きる。
【０１４７】
　センサ４２の寿命への別の主要な制限は、触媒の温度安定性である。多くの触媒は酵素
であり、これらは、周囲温度に非常に敏感であり、患者の体温（例えば、人体については
、約３７℃）で劣化するであろう。それゆえ、入手できる場合には、丈夫な酵素を使用す
べきである。センサ４２は、十分な量の酵素が失活されて、測定に許容できない量の誤差
が導入されたときに、交換すべきである。
【０１４８】
挿入装置
　図１２に示されるように、患者の皮下にセンサ４２を挿入するために、挿入装置１２０
を使用することができる。挿入装置１２０は、一般に、金属または剛性プラスチックなど
の構造的に剛性の材料を使用して形成される。好ましい材料としては、ステンレス鋼およ
びＡＢＳ（アクリロニトリル・ブタジエン・スチレン）プラスチックが挙げられる。いく
つかの実施の形態において、挿入装置１２０は、患者の皮膚の貫通を容易にするために、
先端１２１で尖っているおよび／または鋭くなっている。鋭く薄い挿入装置により、セン
サ４２の挿入の際に患者が感じる痛みが減少するであろう。他の実施の形態において、挿
入装置１２０の先端１２１は、鈍端または平らな形状を含む他の形状を有する。これらの
実施の形態は、挿入装置１２０が、皮膚を貫通するのではなく、センサ４２が皮膚に押し
付けられたときにセンサ４２の構造的支持体として働く場合に、特に有用であろう。
【０１４９】
　挿入装置１２０は、図１３Ａ，１３Ｂおよび１３Ｃに示されるように、様々な断面形状
を有してよい。図１３Ａに示された挿入装置１２０は、患者の皮膚へのセンサ４２の挿入
を容易にするため、また挿入中のセンサ４２への構造的支持を提供するために、センサ４
２に取り付けられたまたは他の様式で連結された剛性材料の平らな、平面状の尖った小片
である。図１３Ｂおよび１３Ｃの挿入装置１２０は、センサ４２が挿入中に曲がるまたは
撓む量を制限するために、センサ４２を支持するＵまたはＶ字形器具である。図１３Ｂお
よび１３Ｃに示された挿入装置１２０の断面幅１２４は、一般に、１ｍｍ以下、好ましく
は７００μｍ以下、より好ましくは５００μｍ以下、最も好ましくは３００μｍ以下であ
る。図１３Ｂおよび１３Ｃに示された挿入装置１２０の断面高さ１２６は、一般に、約１
ｍｍ以下、好ましくは約７００μｍ以下、より好ましくは約５００μｍ以下である。
【０１５０】
　センサ４２自体が、挿入を容易にするために随意的な特徴を含んでもよい。例えば、セ
ンサ４２は、図１２に示されるように、挿入を容易にするために、先端１２３で尖ってい
てもよい。その上、センサ４２は、患者の皮下組織中にセンサ４２を維持するのを補助す
る返し１２５を含んでもよい。返し１２５は、センサ４２の作動中にセンサ４２を患者の
皮下組織内に固定するのも手伝うであろう。しかしながら、返し１２５は、一般に、交換
のためにセンサ４２を取り出すときに、皮下組織にほとんど損傷が生じないほど十分に小
さい。センサ４２は、挿入中にセンサ４２に対して圧力を印加するが、挿入装置１２０を
取り出すときに外れる該挿入装置内の対応構造（図示せず）と共に使用できるノッチ１２
７を含んでもよい。挿入装置内のそのような構造の一例は、挿入装置１２０の２つの対向
する側の間で、挿入装置１２０の適切な高さにあるロッド（図示せず）である。
【０１５１】
　作動中、センサ４２を挿入装置１２０内またはその隣りに配置し、次いで、センサ４２
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を患者の皮膚中に運ぶために挿入装置１２０および／またはセンサ４２に対して力を印加
する。ある実施の形態において、センサ４２に力を印加して、このセンサを皮膚中に押し
込み、その間、挿入装置１２０は、静止したままであり、センサ４２に構造的支持を与え
る。あるいは、挿入装置１２０および必要に応じてセンサ４２に力を印加して、センサ４
２および挿入装置１２０の両方の一部分を患者の皮膚に通して皮下組織中に押し込む。セ
ンサ４２と患者の組織との間の摩擦力のためにセンサ４２が皮下組織内に留まりながら、
挿入装置１２０を、必要に応じて、皮膚および皮下組織から引き抜く。センサ４２が随意
的な返し１２５を含む場合には、この構造は、返しが組織内に引っかかるので、間質組織
内にセンサ４２を保持するのが容易になるであろう。
【０１５２】
　挿入装置１２０および／またはセンサ４２に印加される力は、手動でまたは機械的に印
加してもよい。センサ４２を患者の皮膚に再現可能に挿入することが好ましい。ある実施
の形態において、挿入ガンを使用してセンサを挿入する。センサ４２を挿入するための挿
入ガン２００の一例が図２６に示されている。挿入ガン２００は筐体２０２およびキャリ
ア２０４を含む。挿入装置１２０は、一般に、キャリア２０４上に取り付けられ、センサ
４２は、挿入装置１２０中に予め装填される。キャリア２０４は、挿入ガン２００内の、
例えば、セットされたまたは巻かれたバネ、圧縮ガスの噴出、第２の磁石により反発した
電磁石などを使用して、センサ４２および必要に応じて、挿入装置１２０を患者の皮膚中
に押し込む。ある場合において、例えば、バネを使用する場合、キャリア２０４および挿
入装置を、患者の皮膚に向けられるように、動かしても、セットしても、または他の様式
で準備してもよい。
【０１５３】
　センサ４２が挿入された後、挿入ガン２００は、患者の皮膚から挿入装置１２０を引き
抜く機構を含んでもよい。そのような機構では、挿入装置１２０を除去するために、バネ
、電磁石などを使用してよい。
【０１５４】
　挿入ガンは再利用可能であってよい。挿入装置１２０は、汚染の可能性を避けるために
使い捨てであることが多い。あるいは、挿入装置１２０を殺菌して、再利用してもよい。
その上、挿入装置１２０および／またはセンサ４２は、センサ４２のファウリングを防ぐ
ために、抗血栓剤で被覆してもよい。
【０１５５】
　ある実施の形態において、センサ４２を、皮下埋込みのために患者の間質組織中に２か
ら１２ｍｍの間、挿入する。センサを間質組織中に好ましくは３から９ｍｍ、より好まし
くは５から７ｍｍ、挿入する。本発明の他の実施の形態は、例えば、動脈、静脈、または
臓器を含む患者の他の部分中に埋め込まれるセンサを含んでよい。埋込み深さは、所望の
埋込標的に応じて様々である。
【０１５６】
　センサ４２は体内のどこに挿入してもよいが、挿入部位は、多くの場合、皮膚上センサ
制御ユニット４４を隠せるように配置することが望ましい。その上、挿入部位は、患者へ
の痛みを減少させるために、大抵、神経終末の密度が低い体の位置であることが望ましい
。センサ４２の挿入に好ましい部位および皮膚上センサ制御ユニット４４の位置決めの例
としては、腹部、太股、脚、上腕、および肩が挙げられる。
【０１５７】
　挿入角度は、皮膚の面から測定される（すなわち、皮膚に対して垂直にセンサを挿入す
るのは、９０°の挿入角度となる）。挿入角度は、通常、１０から９０°、一般に、１５
から６０°、たいてい３０から４５°に及ぶ。
【０１５８】
皮膚上センサ制御ユニット
　皮膚上センサ制御ユニット４４は、患者の皮膚上に配置されるように構成されている。
皮膚上センサ制御ユニット４４は、必要に応じて、患者にとって快適であり、例えば、患
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者の衣類の下に隠せるような形状で形成される。太股、足、上腕、肩、または腹部が、隠
した状態を維持するように皮膚上センサ制御ユニット４４を配置するための、患者の体の
都合よい部分である。しかしながら、皮膚上センサ制御ユニット４４を、患者の体の他の
部分に配置してもよい。皮膚上センサ制御ユニット４４のある実施の形態は、図１４～１
６に示されるように、隠しやすいように薄い楕円形状を有する。しかしながら、他の形状
とサイズを使用してもよい。
【０１５９】
　皮膚上センサ制御ユニット４４の特定のプロファイル、並びに高さ、幅、長さ、質量、
および容積は、様々であってよく、少なくとも一部は、以下に記載するように、皮膚上セ
ンサ制御ユニット４４に含まれる構成要素および関連機能に依存する。例えば、いくつか
の実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４は、１．３ｃｍ以下、好ましくは
０．７ｃｍ以下の高さを有する。いくつかの実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニ
ット４４は、９０グラム以下、好ましくは４５グラム以下、より好ましくは２５グラム以
下の質量を有する。いくつかの実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４は、
約１５ｃｍ3以下、好ましくは約１０ｃｍ3以下、より好ましくは約５ｃｍ3以下、最も好
ましくは約２．５ｃｍ3以下の容積を有する。
【０１６０】
　皮膚上センサ制御ユニット４４は、図１４～１６に示されるように、筐体４５を含む。
筐体４５は、一般に、患者の皮膚上に載置される１つの一体ユニットとして形成される。
筐体４５は、一般に、以下に記載するように、皮膚上センサ制御ユニット４４の電子部品
のほとんどまたは全てを収容する。皮膚上センサ制御ユニット４４は、通常、他の電子部
品または他の装置への追加のケーブルまたはワイヤを含まない。筐体が２つ以上の部品を
含む場合、それらの部品は、一般に、互いに嵌って１つの一体ユニットを形成する。
【０１６１】
　図１４～１６に示される、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５は、例えば、プラ
スチックおよび高分子材料、特に剛性熱可塑性プラスチックおよびエンジニアリング・プ
ラスチックを含む、様々な材料を使用して形成してよい。適切な材料としては、例えば、
ポリ塩化ビニル、ポリエチレン、ポリプロピレン、ポリスチレン、ＡＢＳポリマー、およ
びそれらのコポリマーが挙げられる。皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５は、例え
ば、射出成形、圧縮成形、注型および他の成形方法を含む様々な技法を使用して形成して
よい。皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５内に中空または凹部領域を形成してもよ
い。以下に記載する皮膚上センサ制御ユニットの電子部品、および電池または警報音のた
めのスピーカなどの他のアイテムをその中空または凹部領域に配置してもよい。
【０１６２】
　いくつかの実施の形態において、導電接点８０は筐体４５の外部に設けられる。他の実
施の形態において、導体接点８０は、例えば、中空または凹部領域内の、筐体４５の内部
に設けられる。
【０１６３】
　いくつかの実施の形態において、電子部品および／または他のアイテムは、プラスチッ
クまたは高分子材料が成形されるかまたは他の様式で形成されるときに、皮膚上センサ制
御ユニット４４の筐体４５内に組み込まれる。他の実施の形態において、電子部品および
／または他のアイテムは、成形材料が冷却されるとき、または成形材料が、柔軟になるよ
うに再加熱された後に、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５内に組み込まれる。あ
るいは、電子部品および／または他のアイテムは、ネジ、ナットとボルト、釘、ステープ
ル、リベットなどの留め具、またはコンタクト接着剤、粘着剤、グルー、エポキシ、接着
樹脂などの接着剤を使用して筐体４５に固定してもよい。ある場合には、電子部品および
／または他のアイテムは、筐体４５に全く取り付けられない。
【０１６４】
　いくつかの実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５は単体であ
る。導電接点８０は、筐体４５の外部に、または導電接点８０にアクセスするようにセン
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サ４２をそこを通じて向けられるポート７８が筐体４５内にあるという条件で、筐体４５
の内部に形成してもよい。
【０１６５】
　他の実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５は、互いに嵌って
、筐体４５を形成する少なくとも２つの別個の部分、例えば、図１４～１６に示されるよ
うに、基部３４とカバー３６に形成される。筐体４５の２つ以上の部分は、互いから完全
に別々であってもよい。あるいは、筐体４５の２つ以上の部分の内の少なくともいくつか
は、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５を形成するためのそれらの部分の連結を容
易にするために、例えば、ヒンジによって互いに接続されていてもよい。
【０１６６】
　皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５のこれらの２つ以上の別個の部分は、２つ以
上の別の部分を容易におよび／またはしっかりと互いに連結できるように、例えば、組み
合う複数の隆起部、またはある構成要素上の隆起部と別の構成要素上の相補的隆起部など
の、相補的な組み合う構造を有してもよい。このことは、特に構成要素が、例えば、電池
またはセンサ４２を交換するときに、時折バラバラにされ、互いに嵌められる場合に有用
であろう。しかしながら、例えば、ネジ、ナットとボルト、釘、ステープル、リベットな
どを含む他の留め具を使用して、２つ以上の構成要素を互いに連結してもよい。その上、
例えば、コンタクト接着剤、粘着剤、グルー、エポキシ、接着樹脂などを含む、永久的ま
たは一時的の両方の接着剤を使用してもよい。
【０１６７】
　一般に、筐体４５は、例えば、導電接点８０を含む、筐体内の構成要素と流体の流れが
接触するのを防ぐために少なくとも耐水性である。筐体が防水性であることが好ましい。
ある実施の形態において、筐体４５の２つ以上の構成要素、例えば、基部３４とカバー３
６は、流体が皮膚上センサ制御ユニット４４の内部に流入できないように、気密、防水性
、または耐水性シールを形成するほど互いにしっかりと嵌る。このことは、特に、患者が
、シャワー、入浴、または水泳などの活動に従事するときに、導電接点、電池、または電
子部品などの、皮膚上センサ制御ユニット４４内のアイテムの腐食電流および／または劣
化を防ぐのに有用であろう。
【０１６８】
　ここに用いたように、耐水性は、水深１メートルの海中に浸漬したときに、耐水性シー
ルまたは筐体を通じて水が侵入しないことを意味する。ここに用いたように、防水性は、
水深１０メートル、好ましくは５０メートルの海中に浸漬したときに、防水性シールまた
は筐体を通じて水が侵入しないことを意味する。皮膚上センサ制御ユニットの電子回路、
電源（例えば、電池）、および導電接点、並びにセンサの導体パッドが、耐水性、好まし
くは防水性の環境内に収容されることが望ましいことが多い。
【０１６９】
　基部３４およびカバー３６などの筐体４５の部分に加え、製造中または製造後に組み立
てられる、皮膚上センサ制御ユニット４４の他の個別に形成された部品があってもよい。
個別の形成された部品の一例は、基部３４またはカバー３６内の凹部に嵌る電子部品のカ
バーである。別の例は、基部３４またはカバー３６内に設けられる電池のカバーである。
皮膚上センサ制御ユニット４４のこれらの個々に形成された部品は、基部３４、カバー３
６、または皮膚上センサ制御ユニット４４の他の構成要素に、例えば、電子部品のカバー
などのように永久的に取り付けても、または例えば、電池の取外しできるカバーなどのよ
うに取外し可能に取り付けてもよい。これらの個別に形成された部品を取り付ける方法と
しては、ネジ、ナットとボルト、ステープル、釘、リベットなどの留め具、溝形構造など
の摩擦式留め具、およびコンタクト接着剤、粘着剤、グルー、エポキシ、接着樹脂などの
接着剤の使用が挙げられる。
【０１７０】
　皮膚上センサ制御ユニット４４のある実施の形態は、使い捨てユニットであって、この
ユニットを作動させるための電池を備えたユニットである。患者が開いたり取り除いたり



(35) JP 5654586 B2 2015.1.14

10

20

30

40

50

する必要のあるユニットの部分がなく、それによって、ユニットのサイズが減少し、その
構造が単純になる。皮膚上センサ制御ユニット４４は、必要に応じて、電池の電力を節約
するために、使用前に節電モードのままである。皮膚上センサ制御ユニット４４は、使用
されており、それ自体が作動していることを検出する。使用の検出は、多数の機構による
ものであってよい。これらは、例えば、電気接点間の抵抗の変化の検出、皮膚上センサ制
御ユニット４４の取付ユニット７７（図２７Ａおよび２７Ｂ参照）との係合の際のスイッ
チの作動を含む。皮膚上センサ制御ユニット４４は、一般に、もはや閾値範囲内で作動し
ないとき、例えば、電池または他の電源が十分な出力を生じない場合、交換される。多く
の場合、皮膚上センサ制御ユニット４４のこの実施の形態は、筐体４５の外部に導電接点
８０を有する。センサ４２が患者内に一度埋め込まれたら、導電接点８０をセンサ４２の
導体パッド４９と接触させるように、センサ制御ユニット４４をセンサ４２上に配置する
。
【０１７１】
　皮膚上センサ制御ユニット４４は、一般に、図１７に示されるように、患者の皮膚７５
に取り付けられる。皮膚上センサ制御ユニット４４は、例えば、皮膚７５に接触する皮膚
上センサ制御ユニット４４の筐体４５の少なくとも一部分に設けられる接着剤により皮膚
上センサ制御ユニット４４を患者の皮膚７５に直接接着すること、またはセンサ制御ユニ
ット４４の縫合開口部（図示せず）を通して皮膚上センサ制御ユニット４４を皮膚７５に
縫い合わせることを含む様々な技法によって取り付けてよい。
【０１７２】
　皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５を皮膚７５に取り付ける別の方法は、取付ユ
ニット７７の使用を含む。取付ユニット７７は、皮膚上センサ制御ユニット４４の一部で
あることが多い。適切な取付ユニット７７の一例は、その一方の面が患者の皮膚の表面に
接着され、他方の面が皮膚上センサ制御ユニット４４に接着されている、両面接着片であ
る。この実施の形態において、取付ユニット７７は、そこを通してセンサ４２を挿入でき
るほど大きい随意的な開口部７９を有してよい。あるいは、センサは、薄い接着剤を通じ
て皮膚中に挿入してもよい。
【０１７３】
　皮膚上センサ制御ユニット４４を患者の皮膚７５に、直接的または取付ユニット７７を
使用してのいずれかで接着するために、例えば、粘着剤（ＰＳＡ）またはコンタクト接着
剤を含む様々な接着剤を使用してよい。少なくとも、特定のセンサ４２が患者内に埋め込
まれている期間に亘り、全てのまたはほとんどの患者にとって刺激性ではない接着剤を選
択することが好ましい。あるいは、第２の接着剤または他の皮膚保護化合物が、取付ユニ
ット７７上の接着剤により皮膚が刺激を受ける患者が、その第２の接着剤または他の皮膚
保護化合物で皮膚を覆い、次いで、その第２の接着剤または他の皮膚保護化合物の上に取
付ユニット７７を配置できるように、取付ユニットに含まれてもよい。取付ユニット７７
上の接着剤は、もはや皮膚とは接触していないが、代わりに、第２の接着剤または他の皮
膚保護化合物と接触しているので、患者の皮膚の刺激が実質的に防がれるはずである。
【０１７４】
　センサ４２を変える場合、例えば、過剰な刺激を避けるために、皮膚上センサ制御ユニ
ット４４を、患者の皮膚７５の異なる位置に動かしてもよい。あるいは、皮膚上センサ制
御ユニット４４は、そのユニット４４を動かすべきであると判断されるまで、患者の皮膚
の同じ位置のままであってもよい。
【０１７５】
　皮膚上センサ制御ユニット４４に使用される取付ユニット７７の別の実施の形態が図２
７Ａおよび２７Ｂに示されている。取付ユニット７７および皮膚上センサ制御ユニット４
４の筐体４５が、例えば、図２７Ａに示されるように、組み合う様式で互いに取り付けら
れる。取付ユニット７７は、例えば、ポリ塩化ビニル、ポリエチレン、ポリプロピレン、
ポリスチレン、ＡＢＳポリマー、およびそれらのコポリマーを含む、プラスチックまたは
高分子材料を使用して形成される。取付ユニット７７は、例えば、射出成形、圧縮成形、
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注型、および他の成形方法を含む様々な技法を使用して形成してよい。
【０１７６】
　取付ユニット７７は、一般に、患者の皮膚に接着するために取付ユニット７７の底面に
接着剤を含むか、または取付ユニット７７は、例えば、両面接着テープなどと共に使用さ
れる。取付ユニット７７は、典型的に、図２７Ｂに示されるように、センサ４２がそこを
通して挿入される開口部７９を含む。取付ユニット７７は、センサ４２を適所に、皮膚上
センサ制御ユニット４４の導電接点８０に対して保持するための支持構造２２０を備えて
もよい。取付ユニット７７は、必要に応じて、例えば、２つの相補的構造を整合させるこ
とによって、センサ４２の適切な位置決めを容易にするために、センサ４２上の開口部な
どの構造（図示せず）に対応する、取付ユニット７７からの材料の延長部などの位置決め
構造２２２も含む。
【０１７７】
　別の実施の形態において、図２８Ａに示されるように、皮膚上センサ制御ユニット４４
の筐体４５を保護するおよび／または収容するための随意的なカバー２０６を有する接着
パッチ２０４上に、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５と連結された取付ユニット
７７が設けられている。この随意的なカバーは、筐体４５および／または取付ユニット７
７に取り付けるための接着剤または他の機構を含んでもよい。取付ユニット７７は、一般
に、図２８Ｂに示されるように、センサ４２がそこを通して配置される開口部４９を含む
。この開口部４９は、挿入装置１２０または挿入ガン２００（図２６参照）を使用して、
センサ４２を開口部４９に通して挿入できるように、必要に応じて構成されてもよい。皮
膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５は、図２８Ｃに示されるように、基部３４および
カバー３６を有する。図２８Ｄに示されるような筐体４５の下面図は、導電接点（図示せ
ず）が、センサ４２上の導体パッドと接触するようにそこを通して延在するポート２３０
を示している。図２８Ｅに示されるように、皮膚上センサ制御ユニット４４内に、回路部
品を取り付けるためのボード２３２を必要に応じて設けてもよい。
【０１７８】
　いくつかの実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４上および／または取付
ユニット７７の実施の形態のいずれの上の接着剤も、患者の皮膚７５への皮膚上センサ制
御ユニット４４の接着を維持し、少なくともいくつかの実施の形態において、センサ制御
ユニット４４中への水の侵入を防ぎながら、シャワーおよび／または入浴などの活動を可
能にするように耐水性または防水性である。耐水性または防水性の筐体４５と組み合わせ
て耐水性または防水性の接着剤を使用することにより、センサ制御ユニット４４内の構成
要素および導電接点８０とセンサ４２との間の接触が、損傷または腐食から保護される。
撥水性の非刺激性接着剤の一例はＴｅｇａｄｅｒｍ（ミネソタ州、セントポール所在の3M
）である。
【０１７９】
　ある実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４は、図１４から１６に示され
るように、センサ４２が患者の皮下組織にそこを通って入るセンサポート７８を含む。セ
ンサ４２は、センサポート７８を通じて患者の皮下組織に挿入してもよい。次いで、セン
サ４２がセンサポート７８に通された状態で、皮膚上センサ制御ユニット４４を患者の皮
膚上に配置してよい。センサ４２の筐体４５が、例えば、基部３４およびカバー３６を有
する場合、患者がセンサ４２を、導体接点８０と接触するための適切に位置に導けるよう
に、そのカバー３６を取り外してよい。
【０１８０】
　あるいは、導電接点８０が筐体４５内にある場合には、導体パッド４９と導電接点８０
とが接触するまで、患者がセンサ４２を筐体４５内に滑り込ませてもよい。センサ制御ユ
ニット４４は、導体パッド４９が導電接点８０と接触する状態にセンサ４２が一度適切に
配置されたら、センサ４２が筐体中にさらに摺動するのを妨げる構造を有してもよい。
【０１８１】
　他の実施の形態において、導電接点８０は、筐体４５の外部にある（例えば、図２７Ａ
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～２７Ｂおよび２８Ａ～２８Ｅ参照）。これらの実施の形態において、患者は、センサ４
２の導体パッド４９を導電接点８０と接触するように導く。ある場合には、センサ４２を
適切な位置に導く案内構造を筐体４５上に設けてもよい。そのような構造の一例としては
、筐体４５から延在し、センサ４２の形状を有する一組のガイドレールが挙げられる。
【０１８２】
　いくつかの実施の形態において、挿入装置１２０（図１２参照）を使用してセンサ４２
を挿入する場合、挿入装置１２０または随意的な挿入ガン２００（図２６参照）の先端を
、所望の挿入地点で皮膚または取付ユニット７７に対して配置する。いくつかの実施の形
態において、挿入装置１２０は、どのようなガイドも使用せずに皮膚上に配置される。他
の実施の形態において、挿入装置１２０または挿入ガン２００は、取付ユニット７７内の
ガイド（図示せず）または皮膚上センサ制御ユニット４４の他の部分を使用して配置され
る。いくつかの実施の形態において、ガイド、取付ユニット７７内の開口部７９、および
／または皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５内のセンサポート７８は、開口部７９
および／またはセンサポートに対する挿入装置１２０および／または挿入ガン２００の向
きを制限するように、挿入装置１２０および／または挿入ガン２００の先端の形状に相補
的な形状を有する。その結果、開口部７９またはセンサポート７８の相補形状を挿入装置
１２０および／または挿入ガン２００に合わせることによって、センサを患者に皮下挿入
することできる。
【０１８３】
　いくつかの実施の形態において、（ａ）ガイド、開口部７９、またはセンサポート７８
および（ｂ）挿入装置１２０または挿入ガン２００の形状は、２つの形状が１つの向きに
だけ合わせられるように構成されている。このことが、新しいセンサを患者に挿入する度
にセンサ４２を同じ向きに挿入するのに役立つ。いくつかの実施の形態においては、セン
サ４２上の導体パッド４９が皮膚上センサ制御ユニット４４上の適切な導電接点８０と正
確に整合されることを確実にするために、挿入方向のこの均一性が要求されるであろう。
その上、上述したように挿入ガンを使用することにより、センサ４２が均一で再現可能な
深さに挿入されることが確実になるであろう。
【０１８４】
　センサ４２および皮膚上センサ制御ユニット４４内の電子部品は、図１４～１６に示さ
れるように、導電接点８０を介して連結される。１つ以上の作用電極５８、対電極６０（
または対／参照電極）、随意的な参照電極６２、および随意的な温度プローブ６６が個々
の導電接点８０に取り付けられる。図１４～１６に示された実施の形態において、導電接
点８０は皮膚上センサ制御ユニット４４の内部に設けられている。皮膚上センサ制御ユニ
ット４４の他の実施の形態は、筐体４５の外部に配置された導電接点を有する。導電接点
８０の配置は、センサ４２が皮膚上センサ制御ユニット４４内に適切に配置されたときに
、それらがセンサ４２上の導体パッド４９と接触するようなものである。
【０１８５】
　図１４～１６に示された実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４の基部３
４およびカバー３６は、センサ４２が皮膚上センサ制御ユニット４４内にあり、基部３４
とカバー３６が互いに嵌められたときに、センサ４２が曲がるように形成される。このよ
うにして、センサ４２上の導体パッド４９が皮膚上センサ制御ユニット４４の導電接点８
０と接触させられる。皮膚上センサ制御ユニット４４は、必要に応じて、センサ４２を正
確な位置に保持する、支持する、および／または案内する支持構造８２を含んでもよい。
【０１８６】
　適切な導電接点８０の非限定的例が、図１９Ａ～１９Ｄに示されている。ある実施の形
態において、導電接点８０は、図１９Ａに示されるように、皮膚上センサ制御ユニット４
４の構成要素、例えば、基部３４およびカバー３６が互いに嵌められたときに、センサ４
２上の導体パッド４９と接触させられるピン８４などである。センサ４２上の導体パッド
４９とピン８４との間の適切な接触を促進するために、センサ４２の下に支持体８２を設
けてもよい。これらのピンは、一般に、金属または合金、例えば、銅、ステンレス鋼、ま
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たは銀などの導電材料を使用して製造される。各ピンは、センサ４２上の導体パッド４９
と接触するために皮膚上センサ制御ユニット４４から延在する遠心端を有する。各ピン８
４は、ワイヤまたは他の導電性ストリップに連結される近接端を有し、次に、ワイヤまた
は他の導電性ストリップは、皮膚上センサ制御ユニット４４内の電子部品の残り（例えば
、図１８Ａおよび１８Ｂの電源９５および測定回路９６）に連結される。あるいは、ピン
８４は、電子部品の残りに直接連結してもよい。
【０１８７】
　別の実施の形態において、導電接点８０は、図１９Ｂに示されるように、絶縁領域９０
が散在した一連の導電領域８８として形成される。導電領域８８は、位置決めの懸念を緩
和するために、センサ４２上の導体パッド４９と同じくらい大きいか、またはそれより大
きいであろう。しかしながら、絶縁領域９０は、導電接点８０に対するセンサ４２と導体
パッド４９の位置における予測変動に基づいて判定して、１つの導体領域８８が２つの導
体パッド４９と重複しないように十分な幅を有するべきである。導電領域８８は、金属、
合金、または導電性カーボンなどの材料を使用して形成される。絶縁領域９０は、例えば
、絶縁性プラスチックまたは高分子材料を含む公知の絶縁材料を使用して形成してよい。
【０１８８】
　さらに別の実施の形態において、図１９Ｃに示されるように、センサ４２上の導体パッ
ド４９と、皮膚上センサ制御ユニット４４内に埋め込まれたか他の様式で形成された導電
接点８０との間に、一方向導電接着剤９２を使用してもよい。
【０１８９】
　さらに別の実施の形態において、導電接点８０は、図１９Ｄに示されるように、皮膚上
センサ制御ユニット４４の表面から延在して、導体パッド４９に接触する導電部材９４で
ある。これらの部材に様々な異なる形状を使用してよいが、それらは互いから電気的に絶
縁されるべきである。導電部材９４は、金属、合金、導電性カーボン、または導電性プラ
スチックまたはポリマーを使用して製造してよい。
【０１９０】
　先に記載された例示の導電接点８０のいずれも、図１９Ａ～１９Ｃに示されるように、
皮膚上センサ制御ユニット４４の内部の上面から、または図１９Ｄに示されるように、皮
膚上センサ制御ユニット４４の内部の下面から、もしくは特にセンサ４２がそのセンサの
両側に導体パッド４９を有する場合、皮膚上センサ制御ユニット４４の内部の上面と下面
の両方から、延在してもよい。
【０１９１】
　筐体４５の外部にある導電接点８０も、図１９Ｅおよび１９Ｆに示されるように、様々
な形状を有してもよい。例えば、導電接点８０は、筐体４５内に埋め込まれても（図１９
Ｅ）、そこから延在してもよい（図１９Ｆ）。
【０１９２】
　導電接点８０は、センサ４２の導体パッド４９との接触により腐食しない材料を使用し
て製造することが好ましい。２つの異なる金属が接触させられたときに、腐食が生じるか
もしれない。それゆえ、カーボンを使用して導体パッド４９を形成した場合、好ましい導
電接点８０は、金属または合金を含むどのような材料を使用して製造してもよい。しかし
ながら、導体パッド４９のいずれかが、金属または合金により製造されている場合、金属
製の導体パッドと連結するための好ましい導電接点８０は、導電性カーボンまたは導電性
ポリマーなどの非金属導電材料を使用して製造されるか、または導電接点８０および導体
パッド４９は、一方向導電接着剤などの非金属材料によって隔てられる。
【０１９３】
　ある実施の形態において、センサ４２と皮膚上センサ制御ユニット４４との間から電気
接触がなくされる。電力は、例えば、センサおよび皮膚上センサ制御ユニット上の接近し
て配置されたアンテナ（例えば、対向したコイル）（図示せず）を使用して、誘導結合に
より、センサに伝送される。センサ制御ユニット４４の電気的特徴（例えば、電流）の変
化により、アンテナの近傍に変化する磁場が誘導される。変化する磁場により、センサの
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アンテナに電流が誘導される。センサと皮膚上センサ制御ユニットが近くに近接すること
により、かなり効率的に電力が伝送される。センサ中の誘導電流を使用して、定電位装置
、演算増幅器、キャパシタ、集積回路、トランスミッタ、およびセンサ構造中に組み込ま
れる他の電子部品に電気を供給してもよい。データは、例えば、同じまたは異なるアンテ
ナを介する誘導結合および／またはセンサ上のトランスミッタを通じての信号の伝送を使
用して、センサ制御ユニットに戻して伝送される。誘導結合を使用することにより、セン
サと皮膚上センサ制御ユニットとの間の電気接続をなくすことができる。そのような接続
は、一般に、ノイズおよび故障の源である。さらに、センサ制御ユニットを完全に密閉し
てもよく、これにより、皮膚上センサ制御ユニットの防水性が増すであろう。
【０１９４】
　例示の皮膚上センサ制御ユニット４４は、以下のように調製し、使用することができる
。下面に接着剤を有する取付ユニット７７を皮膚に施す。センサ４２および挿入装置１２
０を担持する挿入ガン２００（図２６参照）を取付ユニット７７に対して配置する。挿入
ガン２００および取付ユニット７７は、必要に応じて、これら２つが適切に係合する位置
がたった１つしかないように設計される。挿入ガン２００を作動させ、センサ４２の一部
分および必要に応じて、挿入装置１２０の一部分を皮膚に通して、例えば、皮下組織中に
送り込む。挿入ガン２００により挿入装置１２０を引き出して、センサ４２の一部分を皮
膚を通じて挿入された状態に残す。次いで、皮膚上センサ制御ユニット４４の筐体４５を
取付ユニット７７に連結する。必要に応じて、筐体４５および取付ユニット７７は、これ
ら２つが適切に係合する位置がたった１つしかないように形成される。筐体４５および取
付ユニット７７の係合により、センサ４２上の導体パッド４９（例えば、図２参照）と皮
膚上センサ制御ユニット４４上の導電接点８０との間に接触が確立される。必要に応じて
、この作用により、作動を開始するように皮膚上センサ制御ユニット４４が始動する。
【０１９５】
皮膚上制御ユニット電子装置
　皮膚上センサ制御ユニット４４は、一般に、センサ４２および分析物モニタリングシス
テム４０を作動させる電子部品の少なくとも一部分も含む。皮膚上センサ制御ユニット４
４内の電子部品のある実施の形態が図１８Ａのブロック図として示されている。皮膚上セ
ンサ制御ユニット４４の電子部品は、一般に、皮膚上センサ制御ユニット４４およびセン
サ４２を作動させるための電源９５、センサ４２から信号を得てこのセンサを作動させる
ためのセンサ回路９７、センサ信号を所望のフォーマットに変換する測定回路９６、およ
び最低限で、センサ回路９７および／または測定回路９６から信号を得、その信号を随意
的なトランスミッタ９８に提供する処理回路１０９を含む。いくつかの実施の形態におい
て、処理回路１０９は、センサ４２からの信号を部分的にまたは完全に評価し、その結果
得られたデータを随意的なトランスミッタ９８に伝達するおよび／または分析物のレベル
が閾値を超えた場合に随意的な警報システム１０４（図１８Ｂ参照）を起動してもよい。
処理回路１０９はデジタル論理回路を含むことが多い。
【０１９６】
　皮膚上センサ制御ユニット４４は、センサ信号または処理回路１０９からの処理済みデ
ータをレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に伝送するためのトランスミッタ９８
；処理回路１０９からのデータを一時的または永久的に記憶するためのデータ記憶ユニッ
ト１０２；温度プローブ６６から信号を受信し、この温度プローブを作動させるための温
度プローブ回路９９；センサ生成信号との比較のために基準電圧を提供するための基準電
圧発生装置１０１；および／または皮膚上センサ制御ユニット４４内の電子部品の作動を
モニタする監視回路１０３を必要に応じて含んでもよい。
【０１９７】
　さらに、センサ制御ユニット４４は、トランジスタなどの半導体素子を利用した、デジ
タルおよび／またはアナログコンポーネントを含むことが多い。これらの半導体素子を作
動させるために、皮膚上センサ制御ユニット４４は、例えば、アナログおよびデジタル半
導体素子に正確にバイアスをかけるためのバイアス電流生成装置１０５、クロック信号を
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提供するための発振器１０７、および回路のデジタル構成要素のためのタイミング信号お
よび論理演算を提供するためのデジタル論理およびタイミングコンポーネント１０９を含
む他の構成要素を含んでもよい。
【０１９８】
　これらの構成要素の作動の一例として、センサ回路９７および随意的な温度プローブ回
路９９が、センサ４２からの原信号を測定回路９６に提供する。測定回路９６は、例えば
、電流・電圧変換器、電流・周波数変換器、および／または原信号の絶対値に比例した信
号を生成するバイナリカウンタまたは他のインジケータを使用して、原信号を所望のフォ
ーマットに変換する。これを使用して、例えば、原信号を、デジタル論理回路により使用
できるフォーマットに変換してもよい。次いで、処理回路１０９は、必要に応じて、デー
タを評価し、電子部品を作動させるためのコマンドを提供してもよい。
【０１９９】
　図１８Ｂは、例えば、較正データを受信するためのレシーバ９１；例えば、工場設定較
正データ、レシーバ９１を通じて得られた較正データおよび／または、例えば、レシーバ
／ディスプレイユニット４６，４８または他の外部装置から受信した作動信号を保持する
較正記憶ユニット（図示せず）；患者に警告するための警報システム１０４；および警報
システムを停止するための作動停止スイッチ１１１などの随意的な構成要素も含む別の例
示の皮膚上センサ制御ユニット４４のブロック図を示している。
【０２００】
　分析物モニタリングシステム４０およびセンサ制御ユニット４４の機能は、ソフトウェ
アルーチン、ハードウェア構成要素、またはそれらの組合せのいずれを使用して実行して
もよい。ハードウェア構成要素は、例えば、集積回路または個別の電子部品を含む様々な
技術を使用して実行してもよい。集積回路を使用することで、一般に、電子部品のサイズ
が減少し、これは転じて、より小さな皮膚上センサ制御ユニット４４をもたらすであろう
。
【０２０１】
　皮膚上センサ制御ユニット４４およびセンサ４２内の電子部品は、電源９５を使用して
作動させる。適切な電源９５の一例は、電池、例えば、多くの腕時計、補聴器、および他
の小型電子装置に使用されているものなどの薄いボタン電池である。電池は、好ましくは
少なくとも３０日の寿命、より好ましくは少なくとも３ヶ月の寿命、最も好ましくは少な
くとも１年の寿命を有する。電池は、皮膚上センサ制御ユニット４４内の最大の構成要素
の内の１つであることが多く、よって、電池のサイズを最小にすることが望ましいことが
多い。例えば、好ましい電池の厚さは、０．５ｍｍ以下、より好ましくは０．３５ｍｍ以
下、最も好ましくは０．２ｍｍ以下である。多数の電池を使用してもよいが、電池を１つ
だけ使用することが一般に好ましい。
【０２０２】
　センサ回路９７は、センサ制御ユニット４４の導電接点８０を通じて１つ以上のセンサ
４２，４２’に連結される。センサの各々は、最低限で、作用電極５８、対電極６０（ま
たは対／参照電極）、および随意的な参照電極６２を表す。２つのセンサ４２，４２’を
使用する場合、それらのセンサは、一般に個別の作用電極５８を有してもよいが、対電極
６０、対／参照電極、および／または参照電極６２を共有してもよい。
【０２０３】
　センサ回路９７は、センサ４２またはセンサ４２，４２’から信号を受信し、そのセン
サを作動させる。センサ回路９７は、電流、電量、電位差、電解電量、および／または他
の電気化学技法を使用して、センサ４２から信号を得てもよい。センサ回路９７は、セン
サ４２から電流信号を得るものとしてここに例示されているが、センサ回路は、他の電気
化学技法を使用して信号を得るように適切に構成できることが理解されよう。電流測定値
を得るために、センサ回路９７は、一般に、定電位をセンサ４２に与える定電位装置を含
む。他の実施の形態において、センサ回路９７は、定電流をセンサ４２に与え、電量また
は電位差測定値を得るために使用できるアンペロスタットを含む。
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【０２０４】
　センサ４２からの信号は、一般に、分析物の濃度により変動する特徴、例えば、電流、
電圧、または周波数などの特徴を少なくとも１つ有する。例えば、センサ回路９７が、電
流測定法を使用して作動する場合、電流信号は、分析物の濃度により変動する。測定回路
９６は、ある特徴から別のものへと信号の情報担持部分を変換する回路を含んでもよい。
例えば、測定回路９６は、電流・電圧または電流・周波数変換器を含んでもよい。この変
換器の目的は、例えば、より容易に伝送される、デジタル回路により読み取り可能な、お
よび／またはノイズの寄与を受けにくい、信号を提供することにあるであろう。
【０２０５】
　標準的な電流・電圧変換器の一例が図２０Ａに与えられている。この変換器において、
センサ４２からの信号が、演算増幅器１３０（「ｏｐ　ａｍｐ」）の一方の入力端子１３
４に提供され、抵抗器１３８を通じて出力端子１３６に連結される。しかしながら、この
特定の電流・電圧変換器１３１は、集積回路に抵抗器を導入するのが難しいことが多いの
で、小さなＣＭＯＳチップに導入するのは難しいかもしれない。一般に、別個の抵抗素子
が使用される。しかしながら、別個の素子を使用すると、回路に必要な空間が増してしま
う。
【０２０６】
　代わりの電流・電圧変換器１４１が図２０Ｂに示されている。この変換器は、入力端子
１４４にセンサ４２からの信号が与えられ、入力端子１４２に基準電位が与えられる、ｏ
ｐ　ａｍｐ１４０を含む。キャパシタ１４５が入力端子１４４と出力端子１４６との間に
配置されている。それに加え、クロック（ＣＬＫ）周波数により決定される速度でキャパ
シタを充放電させるように、スイッチ１４７ａ，１４７ｂ，１４９ａ，および１４９ｂが
設けられている。作動中、半周期中に、スイッチ１４７ａと１４７ｂが閉じ、スイッチ１
４９ａと１４９ｂが開いて、結合された電位ＶＩのために、キャパシタ１４５を充電する
ことができる。他の半周期中に、スイッチ１４７ａと１４７ｂが開き、スイッチ１４９ａ
と１４９ｂが閉じて、接地し、キャパシタ１４５を一部または完全に放電させることがで
きる。キャパシタ１４５のリアクタンス性インピーダンスは、抵抗器１３８（図２０Ａ参
照）の抵抗と類似であり、キャパシタ１４５が抵抗器をエミュレートすることが可能にな
る。この「抵抗器」の値は、キャパシタ１４５のキャパシタンスおよびクロック周波数に
依存する。クロック周波数を変えることによって、キャパシタのリアクタンス性インピー
ダンス（「リアクタンス値」）が変化する。キャパシタ１４５のインピーダンス（「抵抗
」）の値は、クロック周波数を変化させることによって変えてもよい。スイッチ１４７ａ
，４７ｂ，１４９ａ，および１４９ｂは、例えば、トランジスタを使用して、ＣＭＯＳチ
ップに導入してもよい。
【０２０７】
　測定回路９６に電流・周波数変換器を使用してもよい。ある適切な電流・周波数変換器
は、センサ４２からの信号を使用してキャパシタを変化させることを含む。キャパシタに
及ぶ電位が閾値を超えた場合、キャパシタが放電させられる。それゆえ、センサ４２から
の電流が大きいほど、閾値の電位が達成されるのが速くなる。これにより、キャパシタの
充放電に対応し、センサ４２からの電流の増加により増加する周波数を有する、交互特徴
を有する信号がキャパシタに及び生じる。
【０２０８】
　いくつかの実施の形態において、分析物モニタリングシステム４０は、１つ以上のセン
サ４２に亘り分布した２つ以上の作用電極５８を含む。これらの作用電極５８は、品質管
理目的のために使用してもよい。例えば、２つ以上の作用電極５８を使用して導かれた出
力信号および／または分析データを比較して、作用電極からの信号が所望の許容レベル内
で一致するか否かを判定してもよい。出力信号が一致しない場合、患者は、センサを交換
するように警告されるであろう。いくつかの実施の形態において、患者は、２つのセンサ
間の不一致が所定の期間に亘り持続した場合のみに警告される。２つの信号の比較は、各
測定毎に、または定期的に行ってもよい。代わりに、またはそれに加え、患者または別の
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人が比較を開始してもよい。さらに、両方のセンサからの信号を用いてデータを生成して
も、または比較後に一方の信号を切り捨ててもよい。
【０２０９】
　あるいは、例えば、２つの作用電極５８が共通の対電極６０を有し、分析物の濃度が電
流測定法により測定される場合、作用電極が適切に作動していれば、対電極６０での電流
は、所定の許容レベル内で、作用電極の各々の電流の２倍であるべきである。そうでなけ
れば、上述したように、センサを交換すべきである。
【０２１０】
　品質管理のためにたった１つの作用電極からの信号を使用する例は、１つの作用電極を
使用して得られた連続した読取値を比較して、それらが、閾値レベルを超えて異なるか否
かを判定することを含む。その差が、１つの読取値について、またはある期間に亘り、も
しくはある期間内で所定の数の読取値について、閾値レベルより大きい場合、患者は、セ
ンサ４２を交換するように警告される。一般に、連続した読取値および／または閾値レベ
ルは、センサ信号の予測される軌跡の全てが所望のパラメータ内にあるように決定される
（すなわち、センサ制御ユニット４４は、分析物の濃度における真の変化をセンサの故障
であると考えない）。
【０２１１】
　センサ制御ユニット４４は、必要に応じて、温度プローブ回路９９を含んでもよい。温
度プローブ回路９９は、温度プローブ６６に亘り定電流（または定電位）を与える。その
結果生じた電位（または電流）は、温度依存性素子７２の抵抗にしたがって変動する。
【０２１２】
　センサ回路９７および随意的な温度プローブ回路からの出力は、センサ回路９７および
随意的な温度プローブ回路から信号を得、少なくともいくつかの実施の形態において、例
えば、デジタル回路により読み取ることのできる形態の出力データを提供する測定回路９
６に伝送される。測定回路９６からの信号は処理回路１０９に伝送され、この処理回路は
、次に、データを随意的なトランスミッタ９８に提供してもよい。処理回路１０９は、以
下の機能の内の１つ以上を有するであろう：１）測定回路９６からの信号をトランスミッ
タ９８に送信する、２）測定回路９６からの信号をデータ記憶回路１０２に送信する、３
）例えば、電流・電圧変換器、電流・周波数変換器、または電圧・電流変換器を使用して
、信号の情報担持特徴をある特徴から別の特徴（例えば、それが測定回路９６によって行
われなかった場合）に変換する、４）較正データおよび／または温度プローブ回路９９か
らの出力を使用して、センサ回路９７からの信号を変調させる、５）間質液中の分析物の
レベルを決定する、６）間質液から得られたセンサ信号に基づいて、血流中の分析物のレ
ベルを決定する、７）分析物のレベル、変化速度、および／または変化速度における加速
度が１つ以上の閾値を超えるかまたは到達するか否かを判定する、８）閾値が到達された
または超えられた場合、アラームを起動させる、９）一連のセンサ信号に基づいて、分析
物のレベルにおける傾向を評価する、１０）薬剤の投与量を決定する、および１１）例え
ば、多数の作用電極５８からの読取値を信号平均化または比較によって、ノイズおよび／
または誤差を減少させる。
【０２１３】
　処理回路１０９は、単純であり、これらの機能の内のたった１つまたは少数を実行して
もよく、もしくは処理回路１０９は、より複雑であり、これらの機能の全てまたはほとん
どを実行してもよい。皮膚上センサ制御ユニット４４のサイズは、処理回路１０９が実行
する機能の数とそれら機能の複雑さが増えるにつれて、増加するであろう。これらの機能
の多くは、皮膚上センサ制御ユニット４４内の処理回路１０９によって実行されなくても
よいが、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８内の別の分析器１５２（図２２参照
）によって行われてもよい。
【０２１４】
　測定回路９６および／または処理回路１０９のある実施の形態は、作用電極５８と対電
極６０との間を流れる電流である、出力データを提供する。測定回路９６および／または
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処理回路１０９は、センサ４２の温度を示す随意的な温度プローブ６６からの信号である
出力データを提供してもよい。温度プローブ６６からのこの信号は、温度プローブ６６を
流れる電流と同じくらい単純であろう、または処理回路１０９は、センサ４２の温度との
相関のために、測定回路９６から得られた信号から温度プローブ６６の抵抗を決定する装
置を含んでもよい。次いで、この出力データはトランスミッタ９８に送られ、次いで、こ
のトランスミッタがこのデータを少なくとも１つのレシーバ／ディスプレイユニット４６
，４８に送信してもよい。
【０２１５】
　処理回路１０９に戻ると、いくつかの実施の形態において、処理回路１０９は、より複
雑であり、分析物の濃度、または電流または電圧値などの、分析物の濃度を表すある尺度
を決定することができる。処理回路１０９は、作用電極５８からの信号または分析データ
における温度補正を行うために温度プローブの信号を組み込んでもよい。このことは、例
えば、温度プローブ測定値を評価し(scaling)、評価された測定値を作用電極５８からの
信号または分析データに加えるか、またはそこから引くことを含む。処理回路１０９は、
作用電極５８からの信号または分析データを補正するために、外部源から受信した、また
は処理回路１０９に組み込まれた較正データを組み込んでもよい。さらに、処理回路１０
９は、間質分析物レベルを血液分析物レベルに変換するための補正アルゴリズムを含んで
もよい。間質分析物レベルの血液分析物レベルへの変換が、例えば、ここに引用する、Sc
hmidtke, et al., "Measurement and Modeling of the Transient Difference Between B
lood and Subcutaneous Glucose Concentrations in the Rat after Injection of Insul
in", Proc. of the Nat'l Acad. of Science, 95, 294-299 (1998) および Quinn, et al
., "Kinetics of Glucose Delivery to Subcutaneous Tissue in Rats Measured with 0.
3 mm Amperometric Microsensors", Am. J. Physiol., 269 (Endocrinol. Metab. 32), E
155-E161 (1995)に記載されている。
【０２１６】
　いくつかの実施の形態において、処理回路１０９からのデータは、分析され、使用者を
警告するための警報システム１０４（図１８Ｂ参照）に向けられる。これらの実施の形態
の少なくともいくつかにおいて、センサ制御ユニットが、データの分析および患者の警告
を含む必要な機能の全てを実行するときに、トランスミッタは使用されない。しかしなが
ら、多くの実施の形態において、処理回路１０９からのデータ（例えば、電流信号、変換
された電圧または周波数信号、もしくは完全にまたは部分的な分析されたデータ）は、皮
膚上センサ制御ユニット４４内のトランスミッタ９８を使用して、１つ以上のレシーバ／
ディスプレイユニット４６，４８に送信される。トランスミッタは、筐体４５内に形成さ
れたワイヤまたは同様の導体などのアンテナ９３を有する。トランスミッタ９８は、一般
に、手のひらサイズのベルト装着レシーバなどの、小型のレシーバ／ディスプレイユニッ
ト４６に送信するときに、約２メートルまでまたはそれ以上、好ましくは約５メートルま
でまたはそれ以上、より好ましくは約１０メートルまでまたはそれ以上、信号を送信する
ように設計されている。ベッド脇のレシーバなどの良好なアンテナを備えたユニットに送
信する場合、有効範囲はより長い。以下に詳しく説明するように、レシーバ／ディスプレ
イユニット４６，４８の適切な例としては、容易に着用または運搬できるユニット、もし
くは、例えば、患者が寝ているときに、サイドテーブル上に都合よく配置できるユニット
が挙げられる。
【０２１７】
　トランスミッタ９８は、一般に、処理回路１０９の精巧さに応じて、様々な異なる信号
をレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に送信してよい。例えば、処理回路１０９
は、どのような温度または較正の補正もなく、原信号、例えば、作用電極５８からの電流
を単に提供しても、もしくは処理回路１０９は、例えば、電流・電圧変換器１３１または
１４１（図２０Ａおよび２０Ｂ参照）を使用して得られる変換信号を提供してもよい。次
いで、原測定値または変換信号は、必要に応じて、温度および較正の補正を使用して、分
析物のレベルを決定するために、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８内の分析器
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１５２（図２２参照）によって処理されてもよい。別の実施の形態において、処理回路１
０９は、例えば、温度および／または較正情報を使用して原測定値を補正し、次いで、ト
ランスミッタ９８が、補正された信号、必要に応じて、温度および／または較正情報を、
レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に送信する。さらに別の実施の形態において
、処理回路１０９は、間質液中および／または血液中（間質液レベルに基づいて）の分析
物レベルを計算し、その情報を、必要に応じて、原データおよび／または較正または温度
情報と共に、１つ以上のレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に送信する。さらに
他の実施の形態において、処理回路１０９は、分析物濃度を計算するが、トランスミッタ
９８は、原測定値、変換信号、および／または補正信号のみを送信する。
【０２１８】
　皮膚上センサ制御ユニット４４が経験するかもしれない潜在的な障害の１つは、時間の
経過によるトランスミッタ９８の送信周波数の変化である。この潜在的な障害を克服する
ために、トランスミッタは、トランスミッタ９８の周波数を所望の周波数または周波数帯
域に戻すことのできる随意的な回路を含んでもよい。適切な回路の一例が、開ループ変調
システム２５１のブロック図として図２１に示されている。開ループ変調システム２５１
は、位相検出器（ＰＤ）２１０、チャージポンプ（ＣＨＧＰＭＰ）２１２、ループフィル
タ（ＬＦ）２１４、電圧制御発振器（ＶＣＯ）２１６、およびＭによる除算回路分割（÷
Ｍ）２１８を含んで、位相同期回路（ＰＬＬ）２２０を形成する。
【０２１９】
　分析物モニタ装置４０は、トランスミッタ９８と、例えば、１つ以上のレシーバ／ディ
スプレイユニット４６，４８のレシーバとの間のＲＦ通信のために開ループ変調システム
２５１を使用する。この開ループ変調システム２５１は、トランスミッタとそれに関連す
るレシーバとの間に信頼性の高いＲＦリンクを提供するように設計されている。このシス
テムでは、周波数変調（ＦＭ）を利用し、従来の位相同期回路２２０を使用して、搬送中
心周波数を固定する。作動中、位相同期回路２２０は、変調前に開かれる。変調中、位相
同期回路２２０は、トランスミッタの中心波長がレシーバの帯域内にある限りは開いたま
まである。トランスミッタが、中心波長がレシーバの帯域の外に出ていることを検出した
ときに、レシーバは、中心周波数が捕捉されている間、スタンバイするように信号が送ら
れる。この捕捉後に、送信が開始される。中心周波数の捕捉、位相同期回路２２０の開放
、変調、および中心周波数の再捕捉のこの周期が、必要な周期だけ繰り返される。
【０２２０】
　ループ制御装置２４０は、位相同期回路２２０の同期状況を検出し、位相同期回路２２
０の開閉を担う。総合計器(totalizer)２５５は、ループ制御装置２４０と共に、中心周
波数の状態を検出する。変調制御装置２３０は、変調信号の生成を担う。適切な送信信号
出力を確実にするために、送信増幅器２６５が設けられている。参照周波数が、非常に安
定な信号源（図示せず）から生成され、Ｎによる除算ブロック（÷Ｎ）２７０によりＮで
除算される。データおよび制御信号が、データバス２８０、および制御バス２９０を通じ
て、開ループ変調システム２５１により受信される。
【０２２１】
　開ループ変調システム２５１の作動は、閉じた状態にある位相同期回路２２０で始まる
。ロック状態がループ制御装置２４０により検出されたときに、位相同期回路２２０が開
かれ、変調制御装置２３０が変調信号を生成し始める。総合計器２５５が、プログラムさ
れた間隔に亘り、ＶＣＯ周波数（Ｍで除算された）をモニタする。モニタされた周波数は
、総合計器内でプログラムされた閾値と比較される。この閾値は、レシーバの中間周波数
段階の３ｄＢカットオフ周波数に対応する。モニタされた周波数が閾値に近づくときに、
ループ制御装置２４０が通告され、スタンバイ・コードがレシーバに送信され、位相同期
回路２２０が閉じられる。
【０２２２】
　この時点で、レシーバは待機モードにある。トランスミッタ内のループ制御装置２４０
が位相同期回路２２０を閉じる。次いで、変調制御装置２３０がオフラインにされ、総合
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計器２５５のモニタ値がリセットされ、位相同期回路２２０がロックされる。ループ制御
装置２４０がロック状態を検出すると、ループ制御装置２４０は位相同期回路２２０を開
き、変調制御装置２３０がオンラインにされ、位相同期回路２２０の中心周波数が閾値に
近づくまで、レシーバへのデータ送信が開始され、その時点で、スタンバイ・コードを送
信するサイクルが始まる。÷Ｎ２７０および÷Ｎ２１８ブロックが、トランスミッタの周
波数チャンネルを設定する。
【０２２３】
　したがって、開ループ変調システム２５１は、分析物モニタリングシステムのために信
頼性のある低出力ＦＭデータを提供する。開ループ変調システム２５１は広帯域周波数変
調の方法を提供し、一方で、搬送波の中心周波数はレシーバの帯域内に維持される。トラ
ンスミッタの中心周波数を引っ張る寄生キャパシタおよび誘導器の効果は、位相同期回路
２２０によって補正される。さらに、総合計器２５５およびループ制御装置２４０は、中
心周波数ドリフト検出の新たな方法を提供する。最後に、開ループ変調システム２５１は
、ＣＭＯＳプロセスにおいて容易に実行される。
【０２２４】
　トランスミッタ９８がデータを伝送する速度は、センサ回路９７が信号を得るのと、お
よび／または処理回路１０９がデータまたは信号をトランスミッタ９８に提供するのと同
じ速度であってよい。あるいは、トランスミッタ９８は、より遅い速度でデータを送信し
てもよい。この場合、トランスミッタ９８は、各送信において、複数のデータポイントを
送信してもよい。あるいは、各データ送信によりデータポイントが１つだけ送信され、残
りのデータは送信されなくてもよい。一般に、データは、少なくとも１時間毎に、好まし
くは少なくとも１５分毎に、より好ましくは少なくとも５分毎に、最も好ましくは少なく
とも１分毎に、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に送信される。しかしながら
、他のデータ伝送速度を使用してもよい。いくつかの実施の形態において、処理回路１０
９および／またはトランスミッタ９８は、条件が示されたとき、例えば、低レベルまたは
高レベルの分析物もしくは支障となる低いまたは高いレベルの分析物が示されたとき、よ
り速い速度でデータを処理および／または送信するように構成されている。これらの実施
の形態において、加速されたデータ伝送速度は、一般に、少なくとも５分毎、好ましくは
少なくとも１分毎である。
【０２２５】
　トランスミッタ９８に加え、随意的なレシーバ９１が皮膚上センサ制御ユニット４４に
含まれてもよい。ある場合、トランスミッタ９８が、トランスミッタとレシーバの両方と
して作動するトランシーバである。レシーバ９１を使用して、センサ４２から較正データ
を受信してもよい。この較正データは、センサ４２からの信号を補正するために処理回路
１０９により使用されてもよい。この較正データは、レシーバ／ディスプレイユニット４
６，４８により、または診療室にある制御ユニットなどの他の供給源から、送信されても
よい。その上、随意的なレシーバ９１を使用して、上述したように、レシーバ／ディスプ
レイユニット４６，４８から信号を受信する、トランスミッタ９８に命令して、例えば、
周波数または周波数帯域を変更する、随意的な警報システム１０４を作動または停止され
る（以下に記載するように）、および／またはトランスミッタ９８に命令して速い速度で
送信させてもよい。
【０２２６】
　較正データは、様々な様式で得られるであろう。例えば、較正データは、単に、レシー
バ９１を使用して皮膚上センサ制御ユニット４４に入力できる工場決定較正測定値であっ
ても、もしくは皮膚上センサ制御ユニット４４自体の内部の較正データ記憶ユニット内に
記憶されてもよい（この場合、レシーバ９１は必要ないであろう）。較正データ記憶ユニ
ットは、例えば、読み込み可能なまたは読み取り可能な／書き込み可能なメモリ回路であ
ってよい。
【０２２７】
　代わりのまたは追加の較正データを、医師または他の専門家により、もしくは患者自身
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により行われた検査に基づいて提供してもよい。例えば、糖尿病患者は、市販の検査キッ
トを使用して、自身の血糖を判定するのが一般的である。適切な入力装置（例えば、キー
パッド、光信号レシーバ、またはキーパッドかコンピュータに接続するためのポート）が
皮膚上センサ制御ユニット４４に組み込まれている場合には、直接的に、もしくは較正デ
ータをレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に入力し、較正データを皮膚上センサ
制御ユニット４４に送信することにより、間接的に、この検査の結果が皮膚上センサ制御
ユニット４４に入力される。
【０２２８】
　分析物のレベルを独立して決定する他の方法を使用して、較正データを得てもよい。こ
のタイプの較正データは、工場決定較正値に取って代わるか、またはそれを補完してもよ
い。
【０２２９】
　本発明のいくつかの実施の形態において、較正データは、正確な分析物レベルが報告さ
れていることを確認するために、定期的に、例えば、８時間毎に、一日一回、または毎週
一回、要求されるであろう。較正は、新しいセンサ４２が埋め込まれる度に、センサが最
小または最大の閾値を超えたら、もしくはセンサ信号の変化速度が閾値を超えたら、要求
されるであろう。ある場合には、センサ４２が平衡に到達できるように較正する前に、セ
ンサ４２の埋込み後にある期間に亘り待機する必要があるかもしれない。いくかの実施の
形態において、センサ４２は、挿入後始めて較正される。他の実施の形態において、セン
サ４２の較正は必要ない。
【０２３０】
　皮膚上センサ制御ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，
４８は、例えば、較正の間の所定の時間間隔、または新しいセンサ４２の埋込みに基づい
て、較正データが必要とされる聴覚的または視覚的指示器を含んでもよい。皮膚上センサ
制御ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、センサ
４２の較正が所定の時間間隔内でおよび／または新しいセンサ４２の埋込み後に行われて
いないので、分析物モニタ装置４０により報告される、分析物レベルなどの情報が正確で
はないかもしれないことを患者に思い出させるために聴覚的または視覚的指示器を含んで
もよい。
【０２３１】
　皮膚上センサ制御ユニット４４の処理回路１０９および／またはレシーバ／ディスプレ
イユニット４６，４８の分析器１５２により、較正データが必要なときおよび較正データ
が許容されるか否かを決定してよい。皮膚上センサ制御ユニット４４は、必要に応じて、
例えば、１）温度プローブからの読取値が、所定の許容範囲内（例えば、３０から４２℃
、または３２から４０℃）にない、もしくは急激に変化している（例えば、０．２℃／分
、０．５℃／分、または０．７℃／分以上）温度を示す；２）２つ以上の作用電極５８が
、互いに所定の範囲内（例えば、１０％または２０％以内）にない未較正の信号を提供す
る；３）未較正の信号の変化速度が閾値速度（例えば、０．２５ｍｇ／ｄＬ毎分または０
．５ｍｇ／ｄＬ毎分以上）より大きい；４）未較正の信号が、最大閾値（例えば、５，１
０，２０，または４０ｎＡ）を超えるまたは最小閾値（例えば、０．０５，０．２，０．
５，または１ｎＡ）未満である；５）未較正の信号が、最大閾値（例えば、２００ｍｇ／
ｄＬ、２５０ｍｇ／ｄＬ、または３００ｍｇ／ｄＬの分析物濃度に対応する信号）を超え
るまたは最小閾値（例えば、５０ｍｇ／ｄＬ、６５ｍｇ／ｄＬ、または８０ｍｇ／ｄＬの
分析物濃度に対応する信号）未満である；および／または６）埋込みから不十分な時間し
か経過していない（例えば、１０分以下、２０分以下、または３０分以下）場合、較正さ
せない、または較正ポイントを拒否するように構成されていてもよい。
【０２３２】
　処理回路１０９または分析器１５２は、最新の較正の前後のセンサデータを使用して決
定された値がある閾値量を超えて一致しない場合、別の較正ポイントを要求するかもしれ
ない。この不一致は、較正が不正確であるか、またはセンサの特徴が較正の間で根本的に
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変化したことを示す。この追加の較正ポイントは、その差の源を示すかもしれない。
【０２３３】
　ある実施の形態において、較正を配置後に遅らせ、配置されたセンサが安定化するのを
待つことにより、正確なセンサデータが提供される。実際に、以下に詳しく説明するよう
に、ある実施の形態において、最初の較正（すなわち、センサを患者内に配置した後の最
初の較正）を行うためにセンサ４２の配置後に所定の期間待つことにより、センサ４２か
ら受信されるデータの全体的な精度が実質的に増加し、臨床的に許容される程度のセンサ
の精度が与えられる。例えば、患者の体液（例えば、間質液）中にセンサを配置してから
約１０時間後に、配置されたセンサ４２の最初の工程を行うことにより、センサデータの
精度が増す。実際に、ある実施の形態において、センサ４２を患者の間質液中に最初に配
置したときから約１０時間に亘りセンサを安定化させることにより、患者がセンサ４２を
着用している期間中（例えば、少なくとも１日、例えば、少なくとも３日、例えば、少な
くとも５日、例えば、少なくとも７日以上）のセンサ４２からの全体のデータ精度が対照
と比べて改善する。
【０２３４】
　図３０は、センサを配置してから最初の１時間後に、またはその辺りで較正を行ったシ
ステムに関するクラーク・エラー・グリッド分析を示し、図３１は、センサを配置してか
ら１０時間後に、またはその辺りで較正を行ったシステムに関するクラーク・エラー・グ
リッド分析を示す。図３２は、図３０の最初の１時間後の較正データと図３１の１０時間
後の較正データとの比較を示す。図３３は、最初の１時間後の較正と１０時間後の較正か
らのデータの全体的な比較を表形式で示しており、ここで、ＭＡＲＤ値は、図３３から分
かるように、１時間後の較正データを１０時間後の較正データと比べて、約１５．３％か
ら約１１．８％に減少した、平均絶対相対差（mean absolute relative difference; Ｍ
ＡＲＤ）値である。
【０２３５】
　上述したシステムにおいて、センサ４２は、患者により着用され、約１日から約５日以
上、例えば、７日以上の期間に亘り使用されるように構成されており、ここで、センサの
較正は、センサが患者の分析物含有流体、例えば、全血、間質液などと流体接触して配置
される、最初にセンサ４２が配置されたときから測定して、約１０時間、約１２時間、約
２４時間および約７２時間の間隔で行われる。このようにして、センサ４２の最初の較正
を、センサ４２の配置から約１０時間遅らせることによって、センサ４２からのデータ（
例えば、センサ４２がモニタする分析物のレベル）の精度が増す。このようにして、ある
実施の形態において、例えば、血糖測定器を使用して、合計で４回のセンサ較正が行われ
る。さらに、上述した実施の形態において、センサ４２は、約１日以上、例えば、約３日
以上、例えば、約５日以上の使用、例えば、約７日以上の使用後に交換されるように構成
され、約５日の使用期間について、約１１０時間の臨床的な分析物モニタを与える（最初
の１０時間が、センサ４２の安定化とその後の初期較正のために予定される場合）。
【０２３６】
　図３４は、５日間に亘るグルコース計測器の読取値と比べた１０時間の較正の実施の形
態におけるセンサからのデータ精度を示している。図３４を参照すると、実線が、５日間
の期間に亘りセンサ４２から受信された測定グルコース値を与えるのに対し、三角形の印
は、図に示された別個の時間間隔での血糖計測器を使用して個別の別個のグルコース測定
値を示す一方で、正方形の印は、５日間の期間におけるセンサの較正ポイントを示してい
る。
【０２３７】
　図３５は、５日間の期間に亘る毎日のＭＡＲＤ値における変化を示す表を与えている。
５日間の期間に亘る平均絶対相対差（ＭＡＲＤ）値が次第に減少し、センサ４２から得ら
れるセンサデータの数（図３５の表に示される「ｎ」）がその期間に亘り増加しているの
が図３５と図３４に示されたデータから分かる。実際に、図３５に示されたデータは、１
型糖尿病の患者１９人から得たものであり（合計で３３個のセンサ）、ここで、個々の血
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糖測定値の基準値（患者の腕から採血した血液に基づく）は、本発明の譲受人である、カ
リフォルニア州、アラメダ所在のAbbot Diabetes Care Inc., からの市販の血糖計測器Ｆ
ｒｅｅｓｔｙｌｅ（登録商標）から得ている。
【０２３８】
　本発明のある実施の形態において、グルコースセンサは、低グルコースレベルで増加し
た精度を提供する。さらに、ある実施の形態における５日目のセンサ４２は、５日間の期
間に亘り約４回の較正測定を要求する一方で、３日目のセンサに匹敵するかまたはそれよ
り改善されたセンサデータ精度を提供する。
【０２３９】
　上述した様式において、センサ４２を使用する５日間で、４日目と５日目には較正測定
は行わず、較正は、約１０時間、約１２時間、約２４時間および約７２時間に行ってよい
（ここに記載した較正出来事の期間は、例示目的のためだけであり、決して本発明の範囲
を制限することを意図するものではないことが理解されよう）。さらに、ある実施の形態
における較正条件は、約６０ｍｇ／ｄＬより大きいグルコースレベルで、２ｍｇ／ｄＬ毎
分未満のレートを含んでよい。１０時間での最初のセンサ較正について、患者と患者の毎
日の日課に大きな不都合なく、朝または夕方に５日間の使用に亘りセンサが挿入されるで
あろう。さらに、この手法は、患者にとって、予測でき管理されたセンサの挿入、較正お
よび除去の時間も提供し、このことは、患者の毎日の活動をそれほど侵害するものではな
いようである。
【０２４０】
　一例として、５日間のセンサの挿入および分析物モニタのスケジュールは、以下の出来
事を含んでよい。朝にセンサを挿入する場合、例えば、午前７時にセンサを挿入したら、
午後５時辺りの最初の較正測定（約１０時間後の較正）、その後、午後７時辺りの２回目
の較正測定（約１２時間後の較正）が必要である。その後、約２４時間後の３回目の較正
は、翌朝の午前７時辺りとなり、４回目であり最後の較正測定は、３日目の午前７時辺り
（約７２時間後）に行われる。その後、６日目の午前７時辺りで、センサを取り出し、こ
れを新しいセンサと交換してもよい。
【０２４１】
　就寝時にセンサを挿入する例の場合、センサ４２を午後９時辺りに挿入し、最初の較正
測定は、翌朝の午前７時辺り（約１０時間後の較正）に行ってよい。その後、２回目の較
正測定は、午前９時辺り（約１２時間後の較正）に行い、その後、３回目の較正は、その
夜の午後９時辺り（約２４時間後の較正）に行う。最後の較正測定は、その翌日の夜の午
後９時（約７２時間後の較正）に行い、５日間の使用後、センサ４２を取り出し、これを
５日目の午後９時辺りで新しいセンサ４２と交換してもよい。
【０２４２】
　図１８Ａに戻ると、皮膚上センサ制御ユニット４４は、処理回路１０９からのデータ（
例えば、センサからの測定値または処理データ）を永久的に、またはより一般には一時的
に保持するために使用してよい随意的なデータ記憶ユニット１０２を含んでもよい。デー
タ記憶ユニット１０２は、例えば、分析物レベルの増加または減少の速度および／または
加速度を含む分析物レベルにおける傾向を分析および／または予測するために、処理回路
１０９によりデータを使用できるようにデータを保持してよい。このデータ記憶ユニット
１０２は、また、もしくは代わりに、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８が送受
信範囲内にない期間中にデータを記憶するために使用してもよい。データ記憶ユニット１
０２は、データの伝送速度がデータの取得速度よりも遅いときにデータを記憶するために
使用してもよい。例えば、データ取得速度が１０ポイント／分であり、伝送が２伝送／分
である場合、データポイントを処理する望ましい速度に応じて、データの５ポイントの内
の１つが各伝送において送ることができる。データ記憶ユニット１０２は、一般に、読取
り可能／書込み可能メモリ記憶装置も含み、一般に、メモリ記憶装置に書き込むおよび／
またはそれを読み込むハードウェアおよび／またはソフトウェアも含む。
【０２４３】
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　図１８Ｂに戻ると、皮膚上センサ制御ユニット４４は、処理回路１０９からのデータに
基づいて、患者に、分析物の潜在的に有害な状態を警告する随意的な警報システム１０４
を含んでもよい。例えば、グルコースが分析物である場合、皮膚上センサ制御ユニット４
４は、患者に、低血糖症、高血糖症、切迫低血糖症、および／または切迫高血糖症などの
状態を警告する警報システム１０４を含んでもよい。この警報システム１０４は、処理回
路１０９からのデータが閾値に到達するかまたは超えたときに、始動される。血糖レベル
の閾値の例としては、低血糖症については、約６０，７０，または８０ｍｇ／ｄＬ；切迫
低血糖症については、約７０，８０，または９０ｍｇ／ｄＬ；切迫高血糖症については、
約１３０，１５０，１７５，２００，２２５，２５０，または２７５ｍｇ／ｄＬ；および
高血糖症については、約１５０，１７５，２００，２２５，２５０，２７５，または３０
０ｍｇ／ｄＬである。警報システム１０４に組み込まれるように計画された実際の閾値は
、上述した血糖レベルに相関する間質液グルコース濃度または電極測定値（例えば、電流
値または電流測定値の変換により得られる電圧値）に対応するであろう。分析物モニタ装
置は、これらまたは任意の他の状態についての閾値レベルが患者および／または医療専門
家によりプログラム可能であるように構成されてもよい。
【０２４４】
　データポイントが、特定の状態を示す方向に閾値を超えた値を有する場合、閾値が超え
られている。例えば、２００ｍｇ／ｄＬのグルコースレベルに相関するデータポイントは
、１８０ｍｇ／ｄＬの高血糖症の閾値を超えている。何故ならば、そのデータポイントは
、患者が高血糖状態に入ったことを示すからである。別の例として、６５ｍｇ／ｄＬのグ
ルコースレベルに相関するデータポイントは、７０ｍｇ／ｄＬの低血糖症の閾値を超えて
いる。何故ならば、そのデータポイントは、患者が、閾値により定義されるように低血糖
症であることを示すからである。しかしながら、７５ｍｇ／ｄＬのグルコースレベルに相
関するデータポイントは、そのデータポイントが、選択された閾値により定義される特定
の状態を示さないので、低血糖症に関する同じ閾値を超えないであろう。
【０２４５】
　警報は、センサの読取値が、センサ４２の測定範囲を超えた値を示す場合に、起動させ
てもよい。グルコースについて、生理学的に適切な測定範囲は、間質液中、一般に、５０
から２５０ｍｇ／ｄＬ、好ましくは約４０～３００ｍｇ／ｄＬ、理想的には３０～４００
ｍｇ／ｄＬのグルコースである。
【０２４６】
　警報システム１０４は、また、もしくは代わりに、分析物レベルの増加または減少の変
化速度または変化速度の加速度が、閾値速度または加速度に到達するかまたは超えたとき
に、起動させてもよい。例えば、皮下グルコースモニタの場合、警報システムは、グルコ
ース濃度における変化速度が、高血糖症または低血糖症の状態が起きそうであることを示
すかもしれない閾値を超えた場合、起動させてもよい。
【０２４７】
　随意的な警報システム１０４は、１つのデータポイントが特定の閾値に到達したかまた
は超えたときに、起動するように構成されてもよい。あるいは、警報システムは、所定の
量の時間に及ぶ所定の数のデータポイントが閾値に到達したかまたは超えたときに、起動
するように構成されてもよい。別の代案として、警報システムは、所定の量の時間に及ぶ
データポイントが、閾値に到達するかまたは超えた平均値を有する場合のみに、起動して
もよい。アラームを起動できる各状態は、異なるアラーム起動状態を有してもよい。その
上、アラーム起動状態は、現在の状態に応じて変化してもよい（例えば、切迫高血糖症の
兆候により、高血糖症を判定するために検査されるデータポイントの数または時間の量を
変えてもよい）。
【０２４８】
　警報システム１０４は、１つ以上の個々のアラームを含有してもよい。アラームの各々
は、分析物の１つ以上の状態を示すように個々に起動されてもよい。アラームは、例えば
、聴覚的または視覚的であってもよい。起動されたときに、加熱する、冷却する、振動す
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る、または穏やかな電気ショックを発生させるアラームシステムを含む他の感覚刺激警報
システムを使用してもよい。いくつかの実施の形態において、アラームは、異なる状態を
示す異なるトーン、音符、または音量の聴覚のものである。例えば、高音は高血糖症を示
し、低音は低血糖症を示してもよい。視覚的アラームは、異なる状態を示すために皮膚上
センサ制御ユニット４４上における色、輝度、または位置の差を用いてもよい。いくつか
の実施の形態において、聴覚的警報システムは、アラームの音量が、アラームが停止され
るまで、時間の経過と共に増加するように構成されている。
【０２４９】
　いくつかの実施の形態において、アラームは、所定の期間後に自動的に停止させてもよ
い。他の実施の形態において、アラームは、データがもはや、アラームを起動させた状態
が存在することを示さないときに、停止するように構成されてもよい。これらの実施の形
態において、アラームは、１つのデータポイントが、その状態がもはや存在しないことを
示したときに停止させても、あるいは、アラームは、所定の数のデータポイントまたは所
定の期間に亘り得られたデータポイントの平均が、その状態がもはや存在しないことを示
した後に初めて、停止させてもよい。
【０２５０】
　いくつかの実施の形態において、アラームは、自動停止に加え、またはその代わりに、
患者によりまたは別の人により手動で停止してもよい。これらの実施の形態において、起
動されたときに、アラームを停止させるスイッチ１１１が設けられている。スイッチ１１
１は、例えば、皮膚上センサ制御ユニット４４またはレシーバ／ディスプレイユニット４
６，４８上の作動装置を作動させることによって、動作可能にスイッチを入れても（また
はスイッチの構造に応じて、切られても）よい。ある場合には、作動装置が２つ以上のユ
ニット４４，４６，４８に設けられ、その内のいくつか起動されて、アラームを停止させ
てもよい。スイッチ１１１および／または作動装置がレシーバ／ディスプレイユニット４
６，４８上に設けられている場合、信号が、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８
から皮膚上センサ制御ユニット４４上のレシーバ１０４に伝送されて、アラームを停止し
てもよい。
【０２５１】
　例えば、機械式スイッチ、リード・スイッチ、ホール効果スイッチ、巨大磁気抵抗比（
ＧＭＲ）スイッチ（ＧＭＲスイッチの抵抗は磁場依存性である）などを含む様々なスイッ
チ１１１を使用してもよい。動作可能にスイッチを入れる（または、切る）ために使用さ
れる作動装置は、皮膚上センサ制御ユニット４４上に配置され、押しボタンの周囲および
筐体内に水が流入できないように構成されるのが好ましい。そのような押しボタンの一例
は、筐体と一体となった可撓性高分子またはプラスチック被覆により、完全に被覆された
可撓性導電性ストリップである。開位置では、可撓性導電性ストリップは弓形に曲げられ
筐体から出っ張っている。患者または別の人が押すと、可撓性導電性ストリップは金属接
点に向かって直接押し動かされ、回路を完成しアラームを停止させる。
【０２５２】
　リードまたはＧＭＲスイッチには、弓形に曲げられているか、筐体４５およびリードま
たはＧＭＲスイッチから出っ張っている可撓性作動装置の永久磁石または電磁石などの一
片の磁気材料が使用される。リードまたはＧＭＲスイッチは、可撓性作動装置を押し、磁
気材料をスイッチに近づけ、スイッチ内の磁場を増強することにより（アラームを停止さ
せるよう）起動される。
【０２５３】
　本発明のいくつかの実施の形態において、分析物モニタ装置４０は、皮膚上制御ユニッ
ト４４とセンサ４２のみを備えている。これらの実施の形態において、皮膚上センサ制御
ユニット４４の処理回路１０９は、分析物のレベルを測定し、分析物レベルが閾値を超え
た場合、警報システム１０４を起動させることができる。これらの実施の形態において、
皮膚上制御ユニット４４は、警報システム１０４を有し、また、レシーバ／ディスプレイ
ユニット４６，４８に関して後で述べるもののような、ディスプレイを備えていてもよい
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。ディスプレイは、ＬＣＤまたはＬＥＤディスプレイであることが好ましい。皮膚上制御
ユニット４４は、例えば、診療室にある制御ユニットに、例えばデータを送信することが
望ましいのでなければ、トランスミッタを備えていなくてもよい。
【０２５４】
　皮膚上センサ制御ユニット４４はまた、センサ４２から得られた、または、センサ４２
に使用された電圧または電流との比較に使用するための絶対電圧または電流を提供するた
めに基準電圧発生装置１０１を備えていてもよい。適切な基準電圧発生装置の一例は、例
えば、公知のバンドギャップを有する半導体材料を用いたバンドギャップ基準電圧発生装
置である。バンドギャップは、半導体材料が作動中に晒されるであろう温度範囲に亘る温
度に対し感受性ではないことが好ましい。適切な半導体材料としては、ガリウム、シリコ
ン、ケイ酸塩が挙げられる。
【０２５５】
　固体電子部品に適切にバイアスをかけるため、バイアス電流発生装置１０５を設けても
よい。一般にデジタル回路構成に使用されるクロック信号を生成するため、発振器１０７
を設けてもよい。
【０２５６】
　皮膚上センサ制御ユニット４４はまた、回路構成、特に、制御ユニット４４内のあらゆ
るデジタル回路構成を検査して、回路構成が正しく動作しているか否かを判断する監視回
路１０３を備えていてもよい。監視回路動作の非限定的例としては、以下の動作が挙げら
れる：ａ）監視回路により乱数を生成し、記憶場所にその数を記憶し、監視回路のレジス
タにその数を書き込み、そして、その数を再生し、同等であるかどうか比較する；ｂ）ア
ナログ回路の出力をチェックし、出力が所定のダイナミックレンジを超えるか否かを判断
する；ｃ）予測されるパルス間隔で信号用タイミング回路の出力をチェックする。監視回
路の機能の他の例は、当該技術分野では公知である。監視回路は、エラーを検出した場合
、アラームを始動させ、および／または、装置を停止させてもよい。
【０２５７】
レシーバ／ディスプレイユニット
　１つ以上のレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、センサ４２によって生成さ
れるデータへのアクセスを容易にするため分析物モニタリング装置４０を備えてもよく、
また、いくつかの実施の形態においては、皮膚上センサ制御ユニット４４からの信号を処
理して、皮下組織中の分析物の濃度またはレベルを測定してもよい。小型レシーバ／ディ
スプレイユニット４６は、患者が携帯することもできる。これらのユニット４６は、手の
ひらサイズとすることもでき、および／または、患者が携帯するカバンまたはハンドバッ
ク内またはベルト上に収まるように適合させてもよい。小型レシーバ／ディスプレイユニ
ット４６の１つの実施の形態は、例えば、使用者が医療装置を使用している人であること
が分からないように、ポケットベルの外観を有する。そのようなレシーバ／ディスプレイ
ユニットは、必要に応じて、一方向または双方向の呼出し機能を有してもよい。
【０２５８】
　大型レシーバ／ディスプレイユニット４８を使用してもよい。これらの大型ユニット４
８は、棚またはサイドテーブルに載置するように設計されていてもよい。大型レシーバ／
ディスプレイユニット４８は、両親が、睡眠中の子供をモニタするため、または、夜中に
患者を起こすために使用することもできる。さらに、大型レシーバ／ディスプレイユニッ
ト４８は、便宜のため、および／またはアラームとして起動させるため、ランプ、時計、
またはラジオを備えていてもよい。レシーバ／ディスプレイユニット４６、４８の内の一
方または両方のタイプを使用してもよい。
【０２５９】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、図２２にブロック形式で示されるよう
に、一般に、皮膚上センサ制御ユニット４４からデータを受信するレシーバ１５０、その
データを評価する分析器１５２、患者に情報を提供するディスプレイ１５４、ある状態が
生じた時に患者に警告する警報システム１５６を備えている。レシーバ／ディスプレイユ
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ニット４６，４８はまた、必要に応じて、データ記憶装置１５８、トランスミッタ１６０
、および／または入力装置１６２を備えていてもよい。レシーバ／ディスプレイユニット
４６，４８はまた、電源（例えば、電池および／または壁のコンセントから電力を受け取
ることのできる電源）、監視回路、バイアス電流発生装置、および発振器などの他の構成
要素（図示せず）を備えてもよい。これらの付加的構成要素は、皮膚上センサ制御ユニッ
ト４４に関して上述したものと同様のものである。
【０２６０】
　１つの実施の形態におけるレシーバ／ディスプレイユニット４８は、自宅で患者が使用
するためのベッドサイド用ユニットである。このベッドサイド用ユニットは、レシーバと
１つ以上の随意的なアイテムとを備えており、そのアイテムとしては、例えば、時計、ラ
ンプ、聴覚アラーム、電話接続部、およびラジオが挙げられる。このベッドサイド用ユニ
ットはまた、ディスプレイも備えており、好ましくは、部屋の反対側から読めるほど大き
い数字および／または文字を使用したものである。そのユニットは、コンセントにつなぐ
ことにより動作可能で、かつ、必要に応じて電池を予備として備えていてもよい。一般に
、ベッドサイド用ユニットは、小型の手のひらサイズの装置よりも良好なアンテナを備え
ているため、ベッドサイド用ユニットの受信範囲はより広い。
【０２６１】
　アラームが示された場合、ベッドサイド用ユニットは、例えば、聴覚アラーム、ラジオ
、ランプを作動させ、および／または、電話を掛け始めてもよい。このアラームは、例え
ば、眠っていたり、嗜眠状態にあったり、混乱している患者を起こすか、または、刺激す
るために、小型の手のひらサイズのユニットのアラームよりも強力なものであってよい。
さらに、大きな音のアラームにより、糖尿病の子供を夜中にモニタする親に注意を促すこ
ともできる。
【０２６２】
　ベッドサイド用ユニットは、専用のデータ分析器およびデータ記憶装置を備えてもよい
。データは、皮膚上センサ制御ユニット、または、手のひらサイズまたは小型レシーバ／
ディスプレイユニットなど、別のレシーバ／ディスプレイユニットから伝達されてもよい
。このようにして、著しいギャップを生じずにデータをダウンロードし解析できるように
、少なくとも１つのユニットが全ての関連データを保有している。
【０２６３】
　必要に応じて、ベッドサイド用ユニットは、小型レシーバ／ディスプレイユニットを設
置することもできるインターフェースまたはクレードルを有する。ベッドサイド用ユニッ
トは、小型レシーバ／ディスプレイユニットのデータ記憶および解析能力を利用でき、お
よび／または、この位置で、小型レシーバ／ディスプレイユニットからデータを受信する
こともできる。ベッドサイド用ユニットはまた、小型レシーバ／ディスプレイユニットの
電池を充電できるものであってもよい。
【０２６４】
　レシーバ１５０は、一般に、公知のレシーバおよびアンテナ回路構成を用いて形成され
、多くの場合、皮膚上センサ制御ユニット４４のトランスミッタ９８の周波数または周波
数帯域に合わされているか、合わせられる。一般に、レシーバ１５０は、トランスミッタ
９８の送信距離よりも長い距離から信号を受信できる。小型レシーバ／ディスプレイユニ
ット４６は、一般に、２メートルまで、好ましくは５メートルまで、さらに好ましくは１
０メートルまで、または、それ以上離れた皮膚上センサ制御ユニット４４から信号を受信
することができる。ベッドサイド用ユニットなどの大型レシーバ／ディスプレイユニット
４８は、一般に、５メートルまで、好ましくは１０メートルまで、さらに好ましくは２０
メートルまで、または、それ以上離れた皮膚上センサ制御ユニット４４から信号を受信す
ることができる。
【０２６５】
　１つの実施の形態において、皮膚上センサ制御ユニット４４から離れていることのある
レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８が信号を受信できるように、皮膚上センサ制
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御ユニット４４からの信号を増幅するために中継器（図示せず）が使用される。中継器は
、一般に、皮膚上センサ制御ユニット４４から独立しているが、場合によって、中継器は
、皮膚上センサ制御ユニット４４に取り付けられるように構成することもできる。一般に
、中継器は、皮膚上センサ制御ユニット４４から信号を受信するためのレシーバと、受信
した信号を送信するためのトランスミッタとを備えている。必須ではないが、中継器のト
ランスミッタは、皮膚上センサ制御ユニットのトランスミッタよりも出力の高いものであ
ることが多い。中継器は、例えば、子供が身に付けている皮膚上センサ制御ユニットから
、子供の分析物レベルをモニタするため親の寝室にあるレシーバ／ディスプレイユニット
に信号を送信することを目的として、子供の寝室に使用できる。別の例示の用途は、病院
で、患者の皮膚上センサ制御ユニットをモニタするための、ナースステーションのレシー
バ／ディスプレイユニットに関する。
【０２６６】
　他の皮膚上センサ制御ユニットを含む、他の装置が存在すると、トランスミッタ９８の
周波数帯域内でノイズまたは干渉が生じることがある。これにより、誤ったデータが生成
されることもある。この潜在的な難点を克服するために、トランスミッタ９８は、レシー
バ／ディスプレイユニット４６，４８の範囲内に、複数の皮膚上センサ制御ユニット４４
または他の送信源がある場合には、例えば、好ましくは固有の識別コードを使用して、特
定の皮膚上センサ制御ユニットを識別するコード、および／または送信開始を示すコード
を送信してもよい。データと共に識別コードを提供することにより、レシーバ／ディスプ
レイユニット４６，４８が、他の送信源からの信号を傍受し解釈する可能性が低下すると
共に、別の皮膚上センサ制御ユニット４４との「クロストーク」も防止されるであろう。
識別コードは、センサ制御ユニット４４に記憶された工場設定コードとして提供してもよ
い。あるいは、識別コードは、センサ制御ユニット４４またはレシーバ／ディスプレイユ
ニット４６，４８内の適切な回路でランダムに生成（かつ、センサ制御ユニット４４に送
信）されてもよく、または、識別コードは、患者により選択され、センサ制御ユニット４
４に接続されたトランスミッタまたは入力装置を介して、センサ制御ユニット４４に送ら
れてもよい。
【０２６７】
　「クロストーク」を排除し、適切な皮膚上センサ制御ユニット４４からの信号を識別す
るために、他の方法を使用してもよい。いくつかの実施の形態において、トランスミッタ
９８は、暗号化技術を使用して、トランスミッタ９８からのデータ・ストリームを暗号化
することもできる。レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、暗号化されたデータ
信号を解読するための鍵を有する。次いで、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８
は、信号を解読した後に信号を評価することにより、擬似信号または「クロストーク」信
号が受信された場合を判定する。例えば、１つ以上のレシーバ／ディスプレイユニット４
６，４８の分析器１５２が、電流測定値または分析レベルなどのデータを、予測される測
定値（例えば、生理学的に適切な分析物レベルに対応する予測範囲）と比較する。あるい
は、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８の分析器は、解読されたデータ信号の識
別コードを検索する。
【０２６８】
　一般に、識別コードまたは暗号化方式と共に使用される、「クロストーク」を排除する
ための別の方法は、「クロストーク」が存在すると判断した際に、送信周波数または周波
数帯域を変更する随意的な機構を皮膚上センサ制御ユニット４４に設けることを含む。送
信周波数または周波数帯域を変更するこの機構は、クロストークまたは干渉の可能性を検
出した際に、レシーバ／ディスプレイユニットにより自動的に、および／または患者によ
り手動で始動させてもよい。自動始動においては、レシーバ／ディスプレイユニット４６
，４８が皮膚上センサ制御ユニット４４の随意的なレシーバ９１に信号を送信して、皮膚
上センサ制御ユニット４４のトランスミッタ９８に、周波数または周波数帯域を変更する
ように指示する。
【０２６９】
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　周波数または周波数帯域の変更の手動での開始は、例えば、レシーバ／ディスプレイユ
ニット４６，４８および／または皮膚上センサ制御ユニット４４の作動装置（図示せず）
を使用して行ってもよく、患者はその作動装置を操作して、トランスミッタ９８に周波数
または周波数帯域を変更するように指示する。手動で開始される送信周波数または周波数
帯域の変更の動作は、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８および／または皮膚上
センサ制御ユニット４４からの聴覚的または視覚的信号により周波数または周波数帯域の
変更を開始するように患者を促がすことを含んでもよい。
【０２７０】
　レシーバ１５０の説明に戻ると、レシーバ１５０が受信したデータは分析器１５２に送
られる。分析器１５２は、皮膚上センサ制御ユニット４４の処理回路１０９に類似の様々
な機能を有してよく、その機能としては以下のものが挙げられる：１）センサ４２からの
信号を、較正データおよび／または温度プローブ６６の測定値を用いて修正する、２）間
質液中の分析物レベルを決定する、３）間質液中のセンサ測定値に基づき、血流中の分析
物レベルを決定する、４）分析物のレベル、変化速度、および／または変化速度における
加速度が、１つ以上の閾値を超えるか、または到達するか否か決定する、５）閾値に到達
したまたは閾値を超えた場合、警報システム１５６および／または９４を起動させる、６
）一連のセンサ信号に基づいて分析物レベルの傾向を評価する、７）薬剤の投与量を決定
する、および７）ノイズまたはエラーの寄与を減少させる（例えば、信号加算平均または
複数の電極からの読取値の比較による）。分析器１５２は、単純なものであってもよく、
これらの機能の内の１つのみまたは少数のみを実行してもよく、または、分析器１５２は
、これら機能の全てまたはほとんどを実行してもよい。
【０２７１】
　分析器１５２からの出力は、一般に、ディスプレイ１５４に提供される。陰極線管ディ
スプレイ（特に大型装置について）、ＬＥＤディスプレイ、またはＬＣＤディスプレイを
含む様々なディスプレイ１５４を使用してよい。ディスプレイ１５４は、単色（例えば、
白黒）または多色（すなわち、ある範囲の色を有する）のものであってよい。ディスプレ
イ１５４は、特定の条件下で作動される標識記号または他の表示を有していてもよい（例
えば、センサ４２から信号によって高血糖症などの状態が表示されると、特定の標識記号
がディスプレイ上で見えるようになる）。ディスプレイ１５４は、ＬＣＤまたはＬＥＤの
アルファニューメリック構造体などの、より複雑な構造体を有していてもよく、その複数
の部分を作動させ、文字、数字、または標識記号を生成することができる。例えば、ディ
スプレイ１５４は、図２３に示すように、分析物のレベルを数字で表示する領域１６４を
備えてもよい。１つの実施の形態において、ディスプレイ１５４はまた、患者に行動する
ように指示するメッセージを患者に提供する。このようなメッセージとしては、例えば、
患者が低血糖症である場合、「砂糖を食べよ」であったり、患者が高血糖症である場合、
「インスリンを摂取せよ」といったものが挙げられる。
【０２７２】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８の一例が図２３に示されている。この特定
のレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８のディスプレイ１５４は、センサ４２から
の信号を使用して、処理回路１０９および／または分析器１５２により決定される分析物
のレベル、例えば、血糖濃度を表示する部分１６４を有する。このディスプレイは、特定
の条件下で作動する様々な表示１６６も含む。例えば、グルコースモニタリング装置の表
示１６８は、患者が高血糖症であれば作動される。他の表示は、低血糖症（１７０）、切
迫高血糖症（１７２）、切迫低血糖症（１７４）、誤作動、エラー状態の場合、または較
正サンプルが必要なとき（１７６）に作動させることができる。いくつかの実施の形態で
は、色分けされた表示を使用してもよい。あるいは、血糖濃度を表示する部分１６４はま
た、複合表示１８０（図２４参照）を含んでもよく、その複数の部分は、上記状態のいず
れも表示するように適切に作動されるであろう。
【０２７３】
　ディスプレイ１５４は、図２４に示すように、ある期間に亘り分析物レベルのグラフ１
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７８を表示できるものであってもよい。有用であろう他のグラフの例としては、時間の経
過による分析物レベルの変化速度、またはその変化速度における加速度のグラフが挙げら
れる。いくつかの実施形態において、レシーバ／ディスプレイユニットは、患者が見たい
特定の表示内容（例えば、血糖濃度または、濃度対時間のグラフ）を患者が選択できるよ
うに構成される。患者は、例えば、随意的な入力装置１６２の押しボタンなどを押すこと
により、所望の表示モードを選択することもできる。
【０２７４】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、一般に、警報システム１５６も備えて
いる。警報システム１５６を構成するための付加機能は、皮膚上センサ制御ユニット４４
の警報システム１０４のものと似ている。例えば、グルコースが分析物である場合、皮膚
上センサ制御ユニット４４は、低血糖症、高血糖症、切迫低血糖症、および／または切迫
高血糖症などの状態を患者に警告する警報システム１５６を備えてもよい。警報システム
１５６は、分析器１５２からのデータが閾値に達するかまたは超えたときに起動する。閾
値は、上記血糖レベルと相関する間質液中グルコース濃度またはセンサ信号（例えば、電
流値または変換された電圧値）に対応したものであってもよい。
【０２７５】
　警報システム１５６は、同様に、または代わりに、分析物レベルの増加または減少の速
度もしくは加速度が閾値に達するか、または、超えた場合に作動させてもよい。例えば、
皮下グルコースモニタの場合、警報システム１５６は、グルコース濃度の変化速度が、高
血糖症または低血糖症状態が生じる虞があることを示し得る閾値を超えた場合に起動させ
てもよい。
【０２７６】
　警報システム１５６は、単一のデータポイントが特定の閾値に到達するか、または超え
た場合に作動するように構成してもよい。あるいは、アラームは、所定の期間に亘る所定
数のデータポイントが、閾値に到達するかまたは超えた場合のみ作動させてもよい。別の
例として、アラームは、所定の期間に亘るデータポイントが、閾値に到達するかまたは超
える平均値を有する場合のみ作動させてもよい。アラームを起動させることのできる各条
件が、異なるアラーム作動条件を有してもよい。さらに、アラーム作動条件は、現在の状
態に応じて変化してもよい（例えば、切迫高血糖症が表示された場合、高血糖症を判定す
るために検査されるデータポイント数または期間を変えてもよい）。
【０２７７】
　警報システム１５６は、１つ以上の個別のアラームを備えていてもよい。各アラームは
分析物の１つ以上の状態を知らせるように個別に作動させることもできる。それらのアラ
ームは、例えば、聴覚的または視覚的であってよい。皮膚上センサ制御ユニット４４に、
加熱、冷却、振動、あるいは、穏やかな電気ショックを発生させるように指示する警報シ
ステム１５６を含む他の感覚刺激警報システムを使用してもよい。いくつかの実施の形態
において、アラームは、異なる状態を表す異なるトーン、音色または音量を有する聴覚的
なものである。例えば、高音が高血糖症を、低音が低血糖症を表してもよい。視覚的なア
ラームでは、異なる状態を示すために、色または輝度における差を利用してもよい。いく
つかの実施の形態において、聴覚的な警報システムは、アラームが停止するまで、時間の
経過と共にアラームの音量が増すように構成してもよい。
【０２７８】
　いくつかの実施の形態において、アラームは、所定の期間後に自動的に停止させてもよ
い。他の実施の形態において、アラームは、データがもはや、アラームを起動させた状態
が存在することを示さないときに、停止するように構成されてもよい。これらの実施の形
態において、アラームは、１つのデータポイントが、その状態がもはや存在しないことを
示したときに停止させても、あるいは、アラームは、所定の数のデータポイントまたは所
定の期間に亘り得られたデータポイントの平均が、その状態がもはや存在しないことを示
した後に初めて、停止させてもよい。
【０２７９】
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　さらに他の実施の形態において、アラームは、自動停止に加え、またはその代わりに、
患者によりまたは別の人により手動で停止してもよい。これらの実施の形態において、起
動されたときに、アラームを停止させるスイッチが設けられている。スイッチは、例えば
、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８上の押しボタンを押すことによって、動作
可能にスイッチを入れても（またはスイッチの構造に応じて、切られても）よい。警報シ
ステム１５６のある構成では、切迫した状態（例えば、切迫低血糖症または高血糖症）を
知らせるアラームをある期間後に自動的に停止させ、現在の状態（例えば、低血糖症また
は高血糖症）を知らせるアラームを手動で停止させる。
【０２８０】
　ある実施の形態において、それぞれ、皮膚上センサ制御ユニット４４およびレシーバ／
ディスプレイユニット４６，４８の警報システム１０４，１５６は、患者が、予測される
出来事の発生が近づいたときに、患者に一連の事前通知を与えるように、皮膚上センサ制
御ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８を設定または
プログラムできるようにする累進的な警報または警戒警報特徴を含んでもよい。例えば、
患者のモニタされている分析物レベルが所定のレベルに近づいたときに、一連の警戒警報
（例えば、音響、振動、音響と振動の組合せ、および／または音量または振動の強度が増
加するかまたは減少する、もしくは他の様式で強度が増加する）を受信することが望まし
いかもしれない。
【０２８１】
　そのような場合、皮膚上センサ制御ユニット４４および／またはレシーバ／ディスプレ
イユニット４６，４８は、患者のモニタされている分析物レベルが所定のレベルに近くな
ったときに、所定の時間で第１の警戒警報を生成し出力するように構成されてもよい。そ
の後、第１の警戒警報の発生後に、モニタされている分析物レベルが、最初の警戒警報が
出力されたときよりも所定のレベルに近づいたときに、第２の警戒警報を生成し出力して
もよい。これを、第３、第４・・・などの警戒警報について繰り返してもよい。このよう
にして、予測された所定の出来事の繰り返しの通知が患者に与えられるように、１つ以上
の所定の出来事に基づいて、一連の累進的な警戒警報を患者に与えてもよい。
【０２８２】
　ある実施の形態において、一連のまたは連続した警戒警報または警報は、所定の出来事
が近づくにつれて出力音量（または振動式警戒警報の場合には振動の強度）が増加するよ
うに構成されてもよく、一連のまたは連続した警戒警報または警報が、一様なテンポの時
間だけ離れている。あるいは、一連のまたは連続した警戒警報または警報は、所定の出来
事の発生が時間的に近づくにつれて、テンポが速くなるようにしてもよい。
【０２８３】
　ある実施の形態において、所定の出来事の発生は、上限の閾値レベルを超える、または
下限の閾値レベルを下回る、モニタされている分析物レベル、高血糖状態、切迫高血糖状
態、低血糖状態、切迫低血糖状態、低薬剤投与レベルの表示、低い電池レベルの表示、ま
たは較正、グルコース検査（例えば、血糖ストリップメータを使用した）、センサの交換
、輸液セットの密封確認などの行動計画を取るように注意喚起の内の１つ以上を含んでよ
い。
【０２８４】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８はまた、多数の随意的なアイテムを含んで
もよい。その１つは、データ記憶装置１５８である。データ記憶装置１５８は、分析器１
５２が分析物レベルの傾向を決定するように構成されている場合、使用するデータを記憶
するのが望ましい。データ記憶装置１５８は、大型ディスプレイユニット４８などの別の
レシーバ／ディスプレイユニットにダウンロードできるデータを記憶する上でも有用であ
ろう。あるいは、そのデータは、患者の自宅、診療室などで、分析物レベルの傾向を評価
するために、コンピュータまたは他のデータ記憶装置にダウンロードされてもよい。レシ
ーバ／ディスプレイユニット４６，４８にポート（図示せず）を設け、そのポートを通し
て、記憶されたデータを転送してもよいし、または、随意的なトランスミッタ１６０を用
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いて、データを転送してもよい。データ記憶装置１５８は、例えば、随意的な入力装置１
６２を介して、患者により指示されたときに、データを記憶するように作動させてもよい
。データ記憶装置１５８は、高血糖症または低血糖症の発見、運動、食事などの特定の出
来事が生じた際に、データを記憶するように構成されてもよい。記憶装置１５８は、特定
の出来事のデータと共に出来事標識を記憶してもよい。出来事標識は、レシーバ／ディス
プレイユニット４６，４８により自動的に、または患者の入力により生成されてもよい。
【０２８５】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、その全てが先に記載されている、１）
較正情報、２）皮膚上センサ制御ユニット４４のトランスミッタ９８に送信周波数または
周波数帯域を変更するように指示する信号、および／または、３）皮膚上センサ制御ユニ
ット４４の警報システム１０４を作動させるための信号、を送信するために使用できる、
随意的なトランスミッタ１６０も備えていてもよい。トランスミッタ１６０は、一般に、
トランスミッタ９８，１６０間のクロストークを避けるために、皮膚上センサ制御ユニッ
ト４４のトランスミッタ９８とは異なる周波数帯域で動作する。皮膚上センサ制御ユニッ
ト４４のトランスミッタ９８に関して上述したように、擬似信号の受信やクロストークを
減少させるための方法を使用してよい。いくつかの実施の形態において、トランスミッタ
１６０は、信号をセンサ制御ユニット４４に送信するためだけに使用され、１フィート（
約３０ｃｍ）未満、好ましくは６インチ（約１５ｃｍ）未満の範囲を有する。これにより
、患者または別の人が、データの送信中、例えば、較正情報の送信中、センサ制御ユニッ
ト４４の近くにレシーバ／ディスプレイユニット４６を保持することが必要となる。光送
信または有線送信を含むＲＦ送信以外の方法を使用して送信してもよい。
【０２８６】
　その上、本発明のいくつかの実施の形態において、トランスミッタ１６０は、別のレシ
ーバ／ディスプレイユニット４６，４８または何らかの他のレシーバにデータを送信する
ように構成してもよい。例えば、小型レシーバ／ディスプレイユニット４６は、図１に示
すように、大型レシーバ／ディスプレイユニット４８にデータを送信することもできる。
別の例として、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、患者の自宅または診療室
のコンピュータにデータを送信することもできる。さらに、トランスミッタ１６０または
別個のトランスミッタに、アラームが作動したとき、および／または所定の期間後、作動
したアラームが停止されておらず、患者が助けを必要としていることを示唆する場合、医
師または他の人に注意を促す電話または他の通信装置、もしくは、別の装置に送信させて
もよい。いくつかの実施の形態において、レシーバ／ディスプレイユニットは、一方向、
または双方向の呼び出し機能を有することもでき、および／または、電話線に接続して、
患者をモニタしている健康管理者などの別の人にメッセージを送信および／または受信す
る。
【０２８７】
　レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８用の別の随意的な構成要素は、キーパッド
またはキーボードなどの入力装置１６２である。入力装置１６２は、数字または英数字入
力ができるものであってよい。入力装置１６２は、分析物モニタリング装置４０の機能を
起動させ、および／または分析モニタリング装置４０に入力を与える押しボタン、キーな
どを備えていてもよい。そのような機能としては、データ転送の開始、トランスミッタ９
８の送信周波数または周波数帯域の手動変更、警報システム１０４，１５６の停止、較正
データの入力、および／または出来事を表すデータの記憶を作動させるための出来事の表
示が挙げられる。
【０２８８】
　入力装置１６２の別の実施の形態は、タッチスクリーンディスプレイである。タッチス
クリーンディスプレイは、ディスプレイ１５４に組み込まれても、または別個のディスプ
レイであってもよい。タッチスクリーンディスプレイは、スクリーンの、所望の機能に対
応する「ソフトボタン(sotf button)」により示されている位置に患者が触れると作動す
る。タッチスクリーンディスプレイは、よく知られている。
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【０２８９】
　その上、分析物モニタリング装置４０は、データの端末への不当な送信、または装置４
０に対する設定の不当な変更を防ぐために、パスワード保護機能を備えていてもよい。パ
スワード保護機能が起動する度に、ディスプレイ１５４は患者に対して、入力装置１６２
を使用してパスワードを入力するように指示することもできる。
【０２９０】
　入力装置１６２により作動させることのできる別の機能は、停止モードである。停止モ
ードは、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８が、データの一部または全てをもは
や表示していないことを示すこともできる。いくつかの実施の形態において、停止モード
の起動により、警報システム１０４，１５６を停止させることさえ可能である。患者に、
この特別な行動を確認するように指示することが好ましい。停止モードの間、処理回路１
０９および／または分析器１５２は、データ処理を停止してもよく、またはデータ処理は
継続するが、それをディスプレイに報告しなくてもよく、または必要に応じて、後で検索
できるようにそのデータを記憶してもよい。
【０２９１】
　あるいは、入力装置１６２が所定の期間に亘り作動してしない場合、休眠モードに入っ
てもよい。この期間は、患者または別の人による調節が可能である。この休眠モードでは
、処理回路１０９および／または分析器１５２は、一般に、引き続き測定値を得、データ
を処理するが、ディスプレイは起動されていない。休眠モードは、入力装置１６２を起動
させるなどの行為により停止させてもよい。その後、現在の分析物読取値または他の所望
の情報を表示させてもよい。
【０２９２】
　ある実施の形態において、レシーバ／ディスプレイユニット４６は、ユニット４６が、
所定の期間内に皮膚上センサ制御ユニットからの伝送を受信していない場合、聴覚または
視覚アラームを始動させる。そのアラームは、一般に、患者が応答するまで、および／ま
たは伝送を受信するまで継続する。これは、例えば、レシーバ／ディスプレイユニット４
６が不注意で置き忘れられていた場合、患者に思い出させることができる。
【０２９３】
　別の実施の形態において、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８は、較正ユニッ
ト（例えば、図３６Ａ～Ｄ参照）と一体化されている。例えば、レシーバ／ディスプレイ
ユニット４６，４８は、例えば、従来の血糖モニタを備えていてもよい。分析物濃度の電
気化学検出を利用する別の有用な較正装置が、例えば、米国特許出願第０８／７９５，７
６７号；米国特許第６１４３１６４号；同第６３３８７９０号；同第６２９９７５７号；
同第６５９１１２５号；同第６６１６８１９号；同第６０７１３９１号；同第６７４９７
４０号；同第６７３６６７１号；同第６７３６９５７号；同第７４１８２８５号；および
米国特許出願公開第２００６／００９１００６号；同第２００８／０２６７８２３号；同
第２００８／００６６３０５号；同第２００８／０１４８８７３号；同第２００７／００
６８８０７号；同第２００７／０１９９８１８号；同第２００７／０２２７９１１号；同
第２００７／０１０８０４８号の各明細書に記載されており、それらを参照し本明細書に
おいて援用する。
【０２９４】
　較正に、電気化学および比色定量血糖アッセイ、間質液または皮膚液のアッセイ、およ
び／または非観血的光学的アッセイを用いて作動する装置を含む、他の装置を使用しても
よい。ある態様において、経皮または皮下に埋め込まれたセンサ４２の較正が必要な場合
、患者は、一体化された生体外モニタを使用して読取値を生成する。次いで、その読取値
は、例えば、レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８により、自動的に使用されて、
センサ４２を較正することもできる。
【０２９５】
　例えば、生体内センサシステムの較正および／または検証は、レシーバ／ディスプレイ
ユニット４６，４８の筐体に一体化された（または他の様式でそこに連結された）血糖モ



(59) JP 5654586 B2 2015.1.14

10

20

30

40

50

ニタを使用して、１つ以上の血糖測定値（参照測定値または較正データとも称される）を
得、得られた１つ以上の生体内センサ測定値の１つ以上を、生体内センサシステムから得
られた１つ以上の生体内信号と比較するかまたは相関付ける各工程を含む。比較されたま
たは相関付けられた生体外血糖値および生体内信号は、例えば、マイクロプロセッサまた
は類似の演算装置またはレシーバ／ディスプレイユニット４６，４８の構成要素によって
、アルゴリズムで使用してまたはルーチンで実行して、実質的にリアルタイムで、および
／または過去に遡っておよび／または先を見越してのいずれかで、生体内センサ信号を較
正してもよい。したがって、生体内システム、例えば、レシーバ／ディスプレイユニット
４６，４８などは、一体化された較正ユニットから得られた参照データなどの参照データ
を使用して、センサデータの較正を実行するためのプログラミングを含んでもよい。
【０２９６】
　ここに記載したように、生体内センサ信号データ（較正されたおよび／または未較正の
信号）および／または生体外血糖測定値および／または個別のデータとして、もしくは一
方または両方を使用することにより得られた結果としての両方を含んでよいデータまたは
信号の検証および／または承認（例えば、使用者の肯定的な断定）が、上述したいずれも
が認められるか実施される前、または較正が認められるか実行される前に要求されるであ
ろう。ここで、検証としては、以下に限られないが、グルコースなどのパラメータの変化
または変動の速度が所定の範囲内または許容範囲内にあることの承認および／または検証
、グルコース値などのパラメータが所定の分析物範囲内にあるかの決定、時間関連パラメ
ータ（例えば、特定の許容時間窓内にあるべき参照測定値を得る時間枠と比べた生体内セ
ンサデータのサンプル時間に基づく）の決定、１つ以上の生体内センサデータ関連の標準
偏差または特徴、そのデータに関連する絶対値、信号アーチファクトの確率、信号中のノ
イズ寄与、信号安定性などの分析が挙げられる。
【０２９７】
　生体内連続分析物システムの較正および検証のための較正および検証プロトコルが、こ
こと、その開示をここに引用する、米国特許第６２８４４７８号；同第７２９９０８２号
；米国特許出願第１１／３６５３４０号；同第１１／５３７９９１号；同第１１／６１８
７０６号；同第１２／２４２８２３号；同第１２／３６３７１２号の各明細書に記載され
ている。
【０２９８】
　特定の実施の形態において、そこに一体化されたか他の様式でそこに連結された（例え
ば、有線でおよび／または無線で）レシーバ／ディスプレイユニット４６，４８に利用さ
れる較正ユニット、例えば、生物学的流体サンプルを、完全に半ビボ(ex vivo)のグルコ
ース検査片に施し、サンプル中のグルコースの濃度を決定する生体外プロセスによりグル
コース濃度を決定する血糖モニタは、自動作動式(automatic turn on)モニタとして構成
することもできる。生体内分析物システムに使用する生体外血糖モニタは、生体外分析物
検査片と接触して、生体外モニタに、モニタの起動などの検査片との接触の際の自動作動
式モニタに関連するプロセスまたはルーチンを始動または起動させる際に、回復または起
動する、もしくは完全な停止モードおよび節電モードを含む非アクティブモードから別の
様式で始動および／または作動する、例えば、スイッチを入れる、スライドさせる、もし
くはモニタをアクティブモードに移行させるためのスイッチまたは起動手段(activator)
を別なふうな物理的な操作などの、生体外検査片の挿入以外の使用者によるモニタのどの
ような別個の物理的操作を行わずにモニタを作動させるように構成されても、プログラム
されてもよい。
【０２９９】
　生体内システムと一体化された自動作動式生体外モニタは、生体外検査片との接触を認
識することができるであろう。その認識により、一体化された自動作動式生体外モニタの
１つ以上の機能が始動されてもよい。一体化された自動作動式生体外モニタによる生体外
分析物検査片の認識は、機械的に行われてもよい。例えば、生体外分析物検査片が自動作
動式生体外モニタのポートに挿入されたときに、その検査片が、モニタ内の電子回路を開
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いておよび／または閉じて、生体外分析物検査片の挿入を示してもよい。物理的要件を満
たす生体外検査片のみがモニタを作動させる。機械的連結に加え、またはその代わりに、
生体外検査片の認識は電気的に行われてもよい。例えば、一体化された自動作動式生体外
モニタが、検査片からの電気信号（電気的導通などの）を検出し、分析物のアッセイを行
うためにユニットを作動させてもよい。
【０３００】
　生体外検査片は、自動作動式生体外モニタを始動させるための自動作動特徴を含んでも
よい。生体外検査片の自動作動特徴は、１つ以上の電極などの導電材料の形態にあっても
よい。導電材料は、生体外分析物検査片内またはその上の導電性パターン、ストリップな
どの形態にあってよく、その導電材料は、そこに動作可能に接触したときに、例えば、生
体外分析物検査片をモニタのポートに挿入した際に、自動作動式生体外モニタの電気接点
と接触する。ある実施の形態において、検査片上またはその中に配置されたウェークアッ
プ・バー（メータ・作動バー、挿入モニタストライプなど）にパターンなどが形成されて
、異なるストリップのストリップ、例えば、異なる較正情報、異なる分析物などを区別し
てもよい。自動作動式生体外モニタに連結された報告モジュールが、生体外分析物検査片
が血糖メータ内に適切に挿入されたときを通知する（例えば、音響的および／または視覚
的）ようにしてもよい。
【０３０１】
　検査片の自動作動特徴は、メータに接続するための１つ以上の接点を有する、生体外分
析物検査片の外面のいくらかまたは全てに亘り、例えば、実質的に第１の側縁から第２の
側縁まで、延在する導体ストライプを含んでもよい。挿入モニタの代わりの実施の形態に
おいて、そのストライプは両側縁まで延在する必要はないことが理解されよう。導電材料
は、自動作動式モニタに接続するための２つ以上の電気接点を含んでよい。その２つ以上
の電気接点は、導電性インクなどの材料によって、互いに電気接続されていてよい。
【０３０２】
　生体外検査片の自動作動特徴は、生体外分析物検査片に関する情報をコード化してもよ
い。コード化される情報は、例えば、正確な分析物濃度分析に必要な検査時間、検査片の
使用期限、環境温度および／または圧力および／または製造などに関する１つ以上の補正
要因、分析すべき分析物の選択（例えば、グルコース、ケトン体、乳酸）などを含む。自
動作動特徴は、生体外分析物検査片に関する較正情報をコード化してもよい。コード化さ
れた情報は、検査片と接触したときに、モニタが、分析物濃度決定などのタスクの実行に
おいてその情報を使用できるように、連結された自動作動式モニタにより読み込まれ、処
理されるであろう。
【０３０３】
　自動作動式生体外モニタおよび検査片に関する追加の詳細が、例えば、ここにその開示
を引用する、米国特許出願公開第２００６／００９１００６号、同第２００４／０１１８
７０４号、同第２００９／００１１４４９号、および同第２００８／０２６７８２３号、
米国特許第６３７７８９４号、同第４７１４８７４号、同第５８５６１９５号、同第６６
１６８１９号、同第６７７３６７１号、同第７４１８２８５号、米国特許出願第１１／４
６１７２５号の各明細書に記載されている。
【０３０４】
　図３６Ａ～Ｄは、生体外分析物システムと一体化された一体型自動作動式生体外モニタ
リングシステムの実施の形態を示している。生体内連続分析物モニタリングシステム４４
０は、センサ制御ユニット取付ユニット４７７内に配置されたセンサ制御ユニット４４４
、および直接的または取付ユニット上の随意的な電気接点を通じてのいずれかでセンサ制
御ユニット４４４と電気的に接触した生体内分析物センサ４４２を備えている。生体内シ
ステムは、ここに記載された生体内システムと類似している。ある実施の形態において、
この生体内システムも、例えば、その開示をここに引用する、米国特許出願公開第２００
８／０２８１１７９号明細書に記載されているような、生体内センサがセンサ制御ユニッ
トおよび／またはレシーバディスプレイユニットを作動させるという点で自動作動システ
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ムである。そのような実施の形態において、生体内分析物センサおよび生体外検査片の両
方が、一体型システムの同じまたは異なる態様を作動させるように構成されている。
【０３０５】
　図面に戻ると、生体内連続分析物モニタリングシステム４４０は、ここに記載されたレ
シーバ／ディスプレイユニット４６，４８と類似しており、自動作動式血糖モニタ５１０
を含むレシーバ／ディスプレイユニット４４６，４４８も備えており、この実施の形態に
おいて、自動作動式血糖モニタはレシーバ／ディスプレイユニット４４６，４４８と一体
化されている。血糖モニタ５１０は、生体外検査片と接触した際に自動的に起動または作
動し、生体外検査片がモニタと接触させられたときにこの検査片に施される生物学的流体
のサンプル中の分析物、例えば、グルコースの存在および／または濃度を決定することに
よって、血糖測定データを提供するためのプログラミングを含む。図３６Ａ～Ｄの実施の
形態において、血糖モニタ５１０は、生体外分析物検査片６００（図３６Ｃ～Ｄ参照）を
受け入れるための、レシーバ／ディスプレイユニット４４６，４４８の筐体４５０と一体
化した生体外分析物検査片ポート５１２を含む。生体外分析物検査片６００がポート５１
２により受け入れられる前または後のいずれかに、生物学的流体サンプルがその生体外検
査片に施され、レシーバ／ディスプレイユニット４４６，４４８の一体モニタ５１０が、
サンプルからグルコースの濃度を正確に決定する。生体外分析物検査の結果は、例えば、
レシーバ／ディスプレイユニット４４６，４４８の視覚的ディスプレイにより、または他
の様式で、使用者に報告することもできる。
【０３０６】
　例えば、図３６Ｃに見られるように、生体外分析物検査片６００は、検査片６００と接
触した際に、モニタ５１０を作動させるためのモニタ作動特徴６３０を備えている。この
実施の形態において、自動作動特徴は、検査片６００の外面上に配置された導電材料のス
トライプを含んでもよい。自動作動特徴６３０は、図３６Ｄに示されるように、生体外分
析物検査片６００が自動作動式分析物検査モニタ５１０中に適切に挿入されたときに、電
子回路を閉じるように構成され、配置されている。その閉じたことにより、血糖モニタを
作動させるなどの、ここに記載された特定のモニタ機能が始動する。
【０３０７】
　図３７は、本開示のある態様による図３６Ａ～Ｄに示されたレシーバ／ディスプレイユ
ニット４４６／４４８の単純化されたブロック図である。図３７を参照すると、図示され
るように、ある態様において、レシーバ／ディスプレイユニット４４６／４４８は、その
上に分析サンプル（例えば、血液サンプル）を有する生体外分析物検査片を受け入れるた
めの検査片ポート（図示せず）を含む検査片インターフェース３７１０を備えている。検
査片インターフェース３７１０は、例えば、検査片から検出された１つ以上の信号を含む
、検査片インターフェース３７１０の動作と関連付けられた信号またはデータを送るまた
は受信するように処理ユニット３７２０に動作可能に連結されている。図３７にさらに示
されるように、ある実施の形態において、入力／出力ユニット３７３０が、処理ユニット
３７２０に動作可能に連結され、例えば、データ／情報をレシーバ／ディスプレイユニッ
ト４４６／４４８に入力する、および／またはデータを、視覚的、聴覚的、振動、または
それらの１つ以上の組合せとして使用者に出力するためのユーザ・インターフェースとし
て構成されている。
【０３０８】
　ある態様において、処理ユニット３７２０は、上述したレシーバ／ディスプレイユニッ
ト４４６／４４８の動作に加え、上述した較正ユニットのデータ処理、分析、および／ま
たはデータ記憶（較正変数、コーディング情報、較正アルゴリズムを含む）を含む機能の
いくつかまたは全てを含むように構成されてもよい。図３７は、レシーバ／ディスプレイ
ユニット４４６／４４８の検査片インターフェース３７１０、処理ユニット３７２０およ
び入力／出力ユニット３７３０を示しているが、本開示の範囲内で、レシーバ／ディスプ
レイユニット４４６／４４８は、分析物モニタリングシステムの動作に関連して上述した
追加の構成要素および機能を含む。
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【０３０９】
　ある実施の形態において、自動作動式血糖モニタは、ここに記載されたような、それと
一体化されたかまたは他の様式でそこに連結された（例えば、有線および／または無線で
連結された）ものを含む、インスリン送達システムなどの薬剤投与システムに使用しても
よい。そのような実施の形態において、薬剤投与システムによる薬剤の送達前に、生体内
分析物センサを使用して得られたグルコース濃度を確認するために、自動作動式モニタを
使用してもよい。使用者は、薬剤が投与される前に、推奨される薬剤投与出来事を自発的
に確認するように要求されるかもれしない。
【０３１０】
　実施の形態は、例えば、レシーバユニットおよび／または薬剤投与装置などのシステム
の構成要素と一体化された、ここに記載されたような自動作動式血糖モニタユニットを含
む、糖尿病をモニタし、治療するための一体型薬剤投与システムを含む。この一体自動作
動式薬剤投与システムは、生体内グルコースセンサであって、少なくともその一部分が、
血液、間質液などの生物学的流体と接触するように使用者の皮膚表面の下に挿入可能かつ
配置可能であるように構成され、ここに記載された期間、例えば、約１時間以上、例えば
、約２４時間以上、例えば、数日間以上、例えば、約１週間以上に亘り使用者内のグルコ
ースを実質的に連続的に測定し、センサのデータポイントを含むデータ・ストリームを出
力する生体内グルコースセンサを備えてもよい。このシステムは、一体型血糖モニタおよ
び分析物検査ポートを有し、センサのデータ・ストリームを受信するように構成された、
ここに記載されたレシーバ／ディスプレイユニット、および受信ユニットに連結された、
例えば、受信ユニットに一体化されたおよび／または物理的に取外し可能に接続されたよ
うな、インスリン送達装置も備えてもよい。インスリン送達装置としては、注射器、経皮
貼布、吸入器または噴霧送達装置、ペンまたはペン型注入器、経皮ポンプが挙げられ、そ
のいずれもが、例えば、取外し可能に接続された、受信ユニットなどのシステムの構成要
素に接続されていてもよい。例えば、レシーバ、および／またはインスリン送達装置およ
び／またはセンサ制御ユニットなどのシステムの構成要素は、ここに記載されたような切
迫した臨床的危険性（例えば、低血糖症、切迫低血糖症、高血糖症、切迫高血糖症）を含
む臨床的危険性を（例えば、自動的に）検出し、その臨床的危険性に基づいてインスリン
投与量の推奨を決定してもよい。使用者がシステムの構成要素、例えば、レシーバ、およ
び／またはインスリン送達装置および／またはセンサ制御ユニットを検証するおよび／ま
たは確認することを要求するプログラミングが含まれてもよい。例えば、使用者は、ここ
に記載されたようなユーザ・インターフェースによって促されてもよい。使用してよい薬
剤投与システムとしては、以下に限られないが、その開示をここに引用する、米国特許第
６９１６１５９号、米国特許出願第１１／５３０４７３号、同第１１／４６２９８２号、
同第１１／４６２９７４号、同第１１／４２７５８７号、同第１１／４２７１８７号、同
第１１／４２８２９９号、同第１１／３８６９１５号、同第１１／１０６１５５号、同第
１２／０３２５９３号の各明細書に記載されたものが挙げられる。
【０３１１】
薬剤投与システムとの一体化
　図２５は、本発明による、センサに基づく薬剤送達システム２５０のブロック図を示す
。このシステムは、１つ以上のセンサ２５２からの信号に応答して高レベルまたは低レベ
ルの分析物の影響を打ち消すように薬剤を供給してもよい。あるいは、このシステムは、
薬剤が確実に所望の治療域内に留まるように薬剤濃度をモニタする。薬剤送達システムは
、１つ以上（好ましくは２つ以上）の皮下に埋め込まれたセンサ２５２、皮膚上センサ制
御ユニット２５４、レシーバ／ディスプレイユニット２５６、データ記憶および制御装置
モジュール２５８、および薬剤投与システム２６０を備えている。場合によって、レシー
バ／ディスプレイユニット２５６と、データ記憶および制御装置モジュール２５８と、薬
剤投与システム２６０とは、単一ユニット内に一体化されていてもよい。センサに基づく
薬剤送達システム２５０は、１つ以上のセンサ２５２からのデータを使用して、データ記
憶および制御装置モジュール２５２内の制御アルゴリズム／機構に必要な入力情報を提供
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し、薬剤の投与を調節する。一例として、グルコースセンサを使用して、インスリンの投
与を制御および調節することができるであろう。
【０３１２】
　図２５において、センサ２５２は、患者の体内の薬剤または分析物のレベルと相関関係
を有する信号を生成する。分析物のレベルは、薬剤投与システムにより送達される薬剤量
によって決まる。レシーバ／ディスプレイユニット２５６の、または、図２５に示すよう
な、皮膚上センサ制御ユニット２５４のプロセッサ２６２は、分析物レベル、およびこと
によると、分析物レベルの上昇または低下の速度またはその速度の加速度などのその他の
情報を決定する。そして、この情報は、非一体型レシーバ／ディスプレイユニット２５６
、または、図２５に示すような皮膚上センサ制御ユニット２５４のトランスミッタ２６４
を使用して、データ記憶および制御装置モジュール２５２に送信される。
【０３１３】
　薬剤送達システム２５０が、２つ以上のセンサ２５２を備えている場合、データ記憶お
よび制御装置モジュール２５８は、２つ以上のセンサ２５２からのデータを有効であると
して受け取る前に所定のパラメータの範囲内に適合することを確認することもできる。次
いで、このデータは、必要に応じて先に得たデータを用いて、データ記憶および制御装置
モジュール２５８で処理され、薬剤投与プロトコルを決定することもできる。薬剤投与プ
ロトコルは、薬剤投与システム２６０を用いて実行され、この薬剤投与システム２６０は
、内部または外部輸液ポンプ、注射器、経皮吸収送達システム（例えば、皮膚に配置され
る薬剤含有貼付剤）、または吸入装置であってもよい。あるいは、薬剤貯蔵および制御装
置モジュール２５８は、患者または別の人がそのプロファイルにしたがって患者に薬剤を
提供できるように薬剤投与プロトコルを提供することもできる。
【０３１４】
　本発明の１つの実施の形態において、データ記憶および制御装置モジュール２５８は、
訓練可能なものである。例えば、データ記憶および制御装置モジュール２５８は、所定の
期間、例えば、数週間に亘ってグルコースの読取値を記録してもよい。低血糖症または高
血糖症の発現が見つかると、そのような事態に至らせた関連経歴を分析して、今後の症状
の発現を予測するシステム能力を向上させ得る何らかのパターンを決定してもよい。その
後のデータを公知のパターンと比較して、低血糖症または高血糖症を予測し、それに応じ
て薬剤を送達することも可能である。別の実施の形態において、傾向の分析は、外部シス
テム、または皮膚上センサ制御ユニット２５４内の処理回路１０９またはレシーバ／ディ
スプレイユニット２５６内の分析器１５２によって行われ、その傾向は、データ記憶およ
び制御装置２５８に取り込まれる。
【０３１５】
　１つの実施の形態において、データ記憶および制御装置モジュール２５８、処理回路１
０９、および／または分析器１５２は、今後の症状の発現に対する患者の反応を予測する
ために多数の症状の発現からの患者固有のデータを利用する。予測に使用される多数の症
状の発現は、一般に、同様のまたは類似の外部もしくは内部刺激に対する反応である。刺
激の例としては、低血糖症または高血糖症（またはグルコース以外の分析物に関しての対
応する状態）の期間、状態の治療、薬剤送達（例えば、グルコースに対するインスリン）
、摂食、運動、絶食、体温変化、体温上昇または低下（例えば、熱）、および、病気、ウ
イルス、感染などが挙げられる。多数の症状の発現を分析することにより、データ記憶お
よび制御装置モジュール２５８、処理回路１０９、および／または分析器１５２は、今後
の症状の発現の過程を予測し、例えば、薬剤投与プロトコルを提供するか、あるいは、こ
の分析に基づいて薬剤を投与することができる。今後の分析に使用することを目的として
、例えば、データ記憶および制御装置モジュール２５８、処理回路１０９、および／また
は分析器１５２がそのデータを特定の症状の発現から生じるものとしてタグを付けること
ができるように、特定の症状が発現しているときを示すために、患者または別の人が入力
装置（図示せず）を使用してもよい。
【０３１６】
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　さらに、薬剤送達システム２５０は、進行中薬剤感受性フィードバックを提供できるも
のであってもよい。例えば、薬剤投与システム２６０による薬剤投与中に得られたセンサ
２５２からのデータは、薬剤に対する個々の患者の反応についてのデータを提供してもよ
く、そのデータは、現行の薬剤投与プロトコルをそれに従って即座に修正するのに使用で
きるとともに、今後の修正にも使用できる。各患者に対して取り出せる所望のデータの例
としては、薬剤投与に対する反応に関し一定である患者特有の時間（例えば、公知のイン
スリンボーラスを投与したときに、グルコース濃度がどれだけ迅速に低下するか）が挙げ
られる。別の例には、様々な量の薬剤投与に対する患者の反応（例えば、患者の薬剤感受
性曲線）がある。同様の情報を薬剤貯蔵および制御装置モジュールにより記憶し、その後
、患者の薬剤反応の傾向を判断するために使用することもでき、これを、後続の薬剤投与
プロトコルを引き出す上で使用し、それによって、患者の必要性に対する薬剤投与プロセ
スを個人化してもよい。
【０３１７】
　ある実施の形態において、２つの別個のセンサ２５２からのセンサデータを比較し、そ
れらのデータがある許容範囲内に入ると決定されたら、その許容範囲から外れた患者にお
けるモニタした分析物のレベルを補正する修正要因を決定するため、あるいは、センサデ
ータに基づいて既存の輸液送達速度に対する適切な変更を決定するため、適切な薬剤注入
レベルを計算するように、センサに基づく薬剤送達システム２５０を構成してもよい。
【０３１８】
　このようにして、本発明のある実施の形態において、２つのセンサから得られたデータ
が一致した場合、連続モニタリングシステムにセンサ２５２を使用した、患者の分析物レ
ベルの同時かつ正確な測定に基づく患者の治療のために薬剤送達速度を動的に変更するよ
うに、センサに基づく薬剤送達システム２５０を構成することのできる、閉ループシステ
ムが得られるであろう。
【０３１９】
　他方で、２つのセンサ２５２からのデータを比較して、データが一致しないか、または
そうでなければ許容範囲内に入らない場合、センサに基づく薬剤送達システム２５０は、
開ループシステムに戻り、使用者である患者に介入するように促し、例えば、患者に、セ
ンサデータの精度を確認するようにフィンガー・スティック確認検査を行うように指示す
る。例えば、システムが、患者に、患者のグルコースレベルをモニタする分析物センサの
精度を確認するために血糖メータを使用してフィンガー・スティック（または腕）血糖検
査を行うように促してもよい。この場合、患者は、別々に、投与のための適切な投薬量を
決定するか、またはそうでなければ、計算された投薬量（例えば、ボーラス、または既存
の基本プロファイルに対する変更）を確認してもよい。あるいは、フィンガー・スティッ
ク検査からのグルコース読取値に基づいて、例えば、患者は修正ボーラスを、または既存
のインスリン注入速度を改善するために既存の基本プロファイルに対する修正を手動で計
算してもよい。
【０３２０】
　本発明は、上述の特定の具体例に限定されるものとみなされるべきではなく、むしろ、
添付の特許請求の範囲に適切に記載された本発明の全態様を包含するものと理解されるべ
きである。様々な改変、同等のプロセス、並びに本発明を適用できる多くの構造は、本明
細書を見れば、本発明に関連する技術分野の当業者にとっては容易に明白であろう。特許
請求の範囲は、そのような改変および装置を包含することを意図したものである。
【符号の説明】
【０３２１】
　　４２　　センサ
　　４４　　センサ制御ユニット
　　４６，４８　　レシーバ／ディスプレイユニット
　　６６　　温度プローブ
　　９５　　電源
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　　９６　　測定回路
　　９７　　センサ回路
　　９８，１６０　　トランスミッタ
　　９９　　温度プローブ回路
　　１０１　　基準電圧発生装置
　　１０２　　データ記憶ユニット
　　１０３　　監視回路
　　１５０　　レシーバ
　　１５４　　ディスプレイ
　　１５６　　警報システム

【図１】 【図２】

【図３Ａ】
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