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(57) Abstract

The invention concerns
an optically controllable
microelectrode arrangement

for stimulating cells (27), in
particular a retina implant.
This arrangement comprises
a sutface (28) abutting a
tissue, for example a retina
(12), containing the cells
(27). The surface (28) is
provided with electrodes
(35a) for stimulating tissue
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cells (27). The electrodes
(35a) are controlled by light
(21, 22) impinging on the
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tissue such that the electrode
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(35a) exerts an electrical
stimulus (41) on the cell
(27).  The surface (d) of
the electrode (35a) used for
contact with a cell (27) is
substantially smaller than the

A3a

surface (B) of the cell (27) used for contact with the electrode (35a).




(57) Zusammenfassung

Eine optisch ansteuerbare Mikroelektrodenanordnung zum Stimulieren von Zellen (27), insbesondere ein Retina-Implantat, weist eine
an einem die Zellen (27) enthaltenden Gewebe, z.B. an einer Netzhaut (12) anliegende Oberflache (28) auf. Die Oberfliche (28) ist mit
Elektroden (35a) zum Stimulieren von Zellen (27) des Gewebes versehen. Die Elektroden (35a) werden von auf das Gewebe fallendem
Licht (21, 22) derart angesteuert, daB ein elektrischer Stimulus (41) von der Elektrode (35a) auf die Zelle (27) ausgeiibt wird. Die fiir einen
Kontakt mit einer Zelle (27) in Frage kommende Oberfliche (d) der Elektrode (35a) ist wesentlich kleiner als die fiir einen Kontakt mit der

Elektrode (35a) in Frage kommende Oberfliche (B) der Zelle (27).
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Optisch ansteuerbare Mikroelektrodenanordnung zum

Stimulier=n von Zellen, insbesonders Retina-Implantat

Die Erfindung betrifft eine optisch ansteuerbare Mikroelektroden-
anordnung zum Stimulieren von Zellen, insbesonders ein Retina-
Implantat mit einer an einem die Zellen enthaltenden Gewebe,
z.B. einer Netzhaut, anliegenden Oberfliche, wobei die Oberflache
mit Elektroden zum Stimulieren von Zellen der Gewebes versehen
ist und die Elektroden von auf das Gewebe fallendem, sichtbarem
Licht derart angesteuert werden, daf ein elektrischer Stimulus

von der Elektrode auf die Zelle ausgelbt wird.

Eine Anordnung, ndmlich ein Retina-Implantat der vorstehend
genannten Art ist aus der EP-A2-0 460 320 bekannt.
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Das bekannte Implantat ist ein subretinales Implantat, das
demzufolge in untere Schichten der Netzhaut implantiert werden
soll. Das bekannte Implantat besteht im wesentlichen aus einem
Silizium-Chip, der durch eine grofe Anzahl von dicht gepackten
Mikro-Photodioden gebildet wird. Die photoaktive Oberfliche
der Photodioden ist gegen das durch das Auge auftreffende Licht
gerichtet. Die Photodioden erzeugen einen amplitudenmodulierten
Strom, der die auf der Oberflidche des Implantats aufliegende
Zellschicht der Netzhaut stimuliert. Auf diese Weise soll es
moglich sein, Patienten, die an unterschiedlichen Formen von
Netzhautdegenerationen leiden, wieder ein Sehen oder ein besseres

Sehen zu ermdglichen.

In der prioritétsdlteren, jedoch nicht-vorverdffentlichten
Patentanmeldung 195 29 371 ist eine Mikroelektroden-Anordnung
fir allgemeine Anwendungen beschrieben. Bei dieser Anordnung
sollen biologische Zellen in Netzwerken elektrisch stimuliert
werden. Hierzu wird eine Vielzahl von Mikroelektroden eingesetzt.
Jede Mikroelektrode umfaft eine Kontaktierelektrode, die mit
dem Netzwerk bioclogischer Zellen in elektrischen Kontakt bringbar
ist, ferner eine Anschluflelektrode, die elektrisch leitend mit
einem MeRger&t oder dgl. verbindbar ist und schlieflich ein
lichtempfindliches Element, das zwischen der Kontaktierelektrode
und der AnschluBelektrode angeordnet ist. Als bevorzugtes
Einsatzgebiet derartiger Anordnungen ist das Gebiet der Retina-
Implantate angegeben, die bekannte Anordnung ist jedoch auch
z.B. zur Stimulation von elektrogenen Zellen "in vivo" geeignet,
z.B. bei Herzschrittmachern, Muskelzellstimulatoren, Blasen-
stimulatoren, wobei z.B. eine optische Ansteuerung mit Licht,

insbesondere Infrarot-Licht, durch die Haut erfolgen kann.

Bei dieser bekannten Anordnung werden die einzelnen Mikro-

elektroden jeweils optisch angesteuert. Dies kann in der eingangs
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erwdhnten Weise dazu dienen, um elektrische Stimuli £ir Bild-

punkte an einer Netzhaut zu erzeugen.

In diesem Zusammenhang ist es gleichgiltig, ob das Implantat
ein subretinales Implantat ist, das an der Unterseite der
Netzhaut implantiert wird oder aber ein epiretinales Implantat,

das von der Vorderseite her auf die Netzhaut aufgesetzt wird.

Bei den bekannten Anordnungen werden die Elektroden zwar als
"Mikroelektroden" ausgebildet, die erreichbaren Abmessungen
der Mikroelektroden sind jedoch durch die jewells eingesetzten

Verfahren begrenzt.

So werden bei den bekannten Anordnungen Mikroelektroden einge-
setzt, deren Durchmesser z.B. in der GrdéRBenordnung von 10 um
liegt. Sie liegen daher mit ihrer fuUr eine Kontaktgabe an einer
Zelle zur Verfigung stehenden Oberfldche in derselben GrdRen-

ordnung wie die GréRenabmessung der Zelle selbst.

Bei einer solchen Konfiguration ist es jedoch in der Regel so,
da die Zelle nicht zentrisch auf der jeweiligen Elektrode sitzt
und diese praktisch vollstdndig abdeckt. Vielmehr ist es
regelmidRig so, daB die Zelle nur mit einem Teil ihrer fur eine
Kontaktgabe zur Verfigung stehenden Oberfldche die entsprechende
Kontaktoberfldche der Mikroelektrode Uberlappt. Dann kommt es
jedoch zu Verlusten, weil der "frei" liegende Oberflachenanteil
der Mikroelektrode einen Strom in den Elektrolyten der Netzhaut
abgibt, der jedoch keinen Stimulus auslést, sondern vielmehr

die Mikrcelektrode kurcschlieRRt.
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Der Erfindung liegt daher die ARufgabe zugrunde, ein Implantat
der eingangs genannten Art dahingehend weiterzubilden, daB die
zur Verfugung stehende Energie fir die Stimuli soweit wie irgend

moglich an die Zellen der Netzhaut weitergegeben wird.

Diese Aufgabe wird erfindungsgemdfl dadurch gelost, daR die fir
einen Kontakt mit einer Zelle in Frage kommende Oberfléache der
Elektrode wesentlich kleiner ist als die fir einen Kontakt mit
der Elektrode in Frage kommende Oberflédche der Zelle.

Die zugrundeliegende Aufgabe wird auf diese Weise vollkommen

geldst.

Wenn namlich, vereinfacht ausgedrickt, die Mikroelektrode
wesentlich kleiner ist als die Zelle, ist die Wahrscheinlichkeit
eher gering, daR die Mikroelektrode von der Zelle nur teilweise
abgedeckt wird. Vielmehr wird es in der Regel so sein, daB
mehrere kleine Mikroelektroden von der grofien Zelle vollstandig
iberdeckt werden. Dann kénnen diese Elektroden ihren Stimulus
nur in vollem Umfange an die Zelle, nicht jedech an den um-

gebenden Elektrolyten abgeben.

Bei der bevorzugten Ausgestaltung des erfindungsgemafen Implan-
tats ist das Verhdltnis der Oberfldchen von Zelle und Elektrode

mindestens 5 : 1, vorzugsweise mehr als 10 : 1.

Diese MaRnahme hat den Vorteil, daR bei praktisch realisierbaren
Abmessungen von Elektroden der vorstehend geschilderte Effekt

bestmdéglich erzielt wird.
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Bei einer besonders bevorzugten Ausfihrungsform der Erfindung
sind die Elektroden in dichtestmdglicher Anordnung nebeneinander,
jedoch elektrisch voneinander isoliert, auf der Oberflache

angeordnet.

Diese MaRnahme hat den Vorteil, daR die Zellen vollflachig mit
Elektroden in Kontakt geraten kénnen. Wenn die Elektroden
elektrisch voneinander isoliert sind, hat die von den Elektroden
gebildete "Schicht" auf der Cberfldche des Implantats eine gegen
Null gehende Querleitfdhigkeit.

Bei Ausfihrungsformen der Erfindung kénnen die Elektroden in
an sich bekannter Weise durch Lithographie auf einem Substrat

ausgebildet sein.

Bei besonders kleinen Abmessungen der Elektroden kommen jedoch
andere Verfahren in Betracht. Insbesondere ist bevorzugt, die
Elektroden durch lokale Kristallisation in einer Substratschicht
auszubilden. Die Elektroden werden dann z.B. durch Keime der
Kristalle gebildet, die sich selbst auf der Oberfldche organi-

sieren.

Ebenso k&énnen in sehr dlinnen amorphen Schichten (z.B. aus
hydrogenisiertem Silizium (a-Si:H) durch kombinierte Anwendung
von metallinduzierter Kristallisation und selektiven Atzverfahren
verschiedene Konfigurationen solcher Elektroden hergestellt

werden.

Wenn die Substratschicht selbst z.B. eine P-Schicht ist und
die Querleitfdhigkeit sehr gering eingestellt werden kann, kann
die von den Elektroden gebildete Schicht selbst als Teil eines

Halbleiterschalters oder einer Mikrophotodiode verwendet werden.
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Besonders bevorzugt ist, wenn die Elektroden Teil eines licht-
gesteuerten Schalters sind, mit dem eine Spannung als lokaler

Stimulus an eine Zelle anlegbar ist.

Diese Mafnahme hat den Vorteil, daR der Stimulierungsvorgang
selbst ausschlieRlich durch ein optisches Signal ausgelédst werden
kann. Dies hat bei Retina-Implantaten besondere Bedeutung, weil
das auf die Netzhaut auftreffende Bild helle und dunkle Bereiche
umfaRt, mit der Folge, daf an den hellen Stellen durchgeschaltet
und stimuliert wird, wahrend an den dunklen Stellen eine
Stimulation unterbleibt und die entsprechenden Schalter geschlos-

sen bleiben.

Wie bereits angedeutet wurde, ist bevorzugt, wenn die Schalter
durch eine Mehrzahl von Substratschichten und die Elektroden

gebildet werden.

Dann ergibt sich der Vorteil, dafl die Gesamtanordnung sehr
kompakt und dinn ausgebildet werden kann, wenn die von den
Elektroden gebildete Schicht selbst eine Schicht des Halbleiter-
schalters oder der Mikrophotodiode ist. '

Wie bereits weiter oben erwdhnt wurde, sind Implantate der hier
interessierenden Art sowohl als subretinale Implantate als auch
als epiretinale Implantate einsetzbar. Im letztgenannten Fall
mufl lediglich sichergestellt werden, daR das Implantat selbst
fir sichtbares Licht im wesentlichen durchléssig ist.

Weitere Vorteile ergeben sich aus der Beschreibung und der

beigeflugten Zeichnung.

Es versteht sich, daR die vorstehend genannten und die nachste-

hend noch zu erlduternden Merkmale nicht nur in der jeweils
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angegebenen Kombination, sondern auch in anderen Kombinationen
oder in Alleinstellung verwendbar sind, ohne den Rahmen der

vorliegenden Erfindung zu verlassen.

Ausfihrungsbeispiele der Erfindung sind in der Zeichnung
dargestellt und werden in der nachfolgenden Beschreibung néher

erldutert. Es zeigen:

Fig. 1 einen 4uRerst schematisierten Querschnitt durch ein
Auge, dessen Netzhaut mit einem erfindungsgemdfen

Implantat versehen ist;

Fig. 2 in stark vergréfertem MaRstab einen seitlichen Schnitt
durch einen Teil eines Implantats in subretinaler

Anordnung; und

Fig. 3 eine Darstellung, d&ahnlich Fig. 2, jedoch fir ein

Ausflihrungsbeispiel der Erfindung.

In Fig. 1 bezeichnet 10 insgesamt ein Auge, bspw. ein mensch-
liches Auge. Im Auge 10 sind schematisch eine Linse 11 sowie

eine Netzhaut 12 angedeutet.

Bei 13 ist ein subretinales Implantat zu erkennen, das sich
in unteren Schichten der Netzhaut 12 befindet. Strichpunktiert
ist bei 14 hingegen ein epiretinales Implantat angedeutet, das
auf die Oberflédche der Netzhaut aufgesetzt wird.

Ein Gegenstand 20 wird in der UuUblichen Weise durch die Linse
11 auf der Netzhaut 12 abgebildet, wie mit Strahlen 21, 22 und
einem auf dem Kopf stehenden Bild 23 angedeutst.
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Fig. 2 zeigt in wesentlich vergrofertem Mafstab einen Schnitt

durch ein Implantat.

Das Implantat 13 ist in der Darstellung gemaf Fig. 2 subretinal
implantiert, es befindet sich also in der Darstellung unterhalb

der Netzhaut 12.

In der Netzhaut 12 ist mit 27 eine Zelle angedeutet, die auf
einer Oberfléche 28 des Implantats 13 aufliegt und dort kontak-

tiert werden kann.

Das Implantat 13 selbst hat einen Schichtenaufbau mit einer
Diode 30, z.B. bestehend aus einer N-Schicht 31, einer darauf
angeordneten I-Schicht 32 sowie einer oben angeordneten P-Schicht
33 . Die Diode 30 kann aber auch andere Struktur aufweisen, z.B.
(von oben nach unten) N-I-P oder sie kann zusdtzliche Schichten
aufweisen. Ferner sind P-N- oder N-P-Strukturen aus kristallinem

Silizium einsetzbar.

Aauf der P-Schicht 33, d.h. auf der Oberfldche 28, sind zwei
Elektroden 35 angedeutet. Die Elektroden 35 sind Teil von
lichtgesteuerten elektronischen Schaltern, die insgesamt mit
36 angedeutet sind. Sie vermitteln den Kontakt zwischen den
Zellen 27 und den Mikrophotodiocden 30.

Weitere Einzelheiten zum Aufbau und zur Funktion dieser Schalter
36 sind der bereits weiter oben erwdhnten, nicht-vorverdffent-
lichten deutschen Patentanmeldung 195 29 371 zu entnehmen, auf

deren Offenbarung ausdriicklich verwiesen wird.

Wie man aus Fig. 2 erkennt, haben die Elektroden 35 eine

Oberflédche, die mit einem Durchmesser D angedeutet ist.
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Dieser Durchmesser D liegt in derselben GréfRencrdnung wie die

Breite B der Zelle 27, die in der Praxis in der GréBenordnung

von 10 um liegt.

Die in Fig. 2 eingezeichnete Zelle 27 Uberdeckt die Elektrode
35 jedoch nur teilweise, namlich mit einem Teilbereich b,, wahrend
der groRere Teilbereich b, der Oberfldche der Zelle 27 lediglich
auf der P-Schicht 33 aufliegt, also nicht mit dem Kontakt 35

in Verbindung steht.

Wenn nun, wie mit 21, 22 in Fig. 2 angedeutet, sichtbares Licht
auf den optisch betdtigbaren Schalter unterhalb der rechts
eingezeichneten Elektrode 35 fallt, wird zwar ein Stimulus 41
ausgeldst, dieser Stimulus 41 stellt jedoch nur einen Teil der
abgegebenen Energie dar. Ein weiterer Anteil des Photostfoms,
in Fig. 2 mit Iy als Verlustrom angedeutet, flieBt demgegenuber
aus der frei liegenden Oberfliche der Elektrode 35 uUber den
Elektrolyten zurlick in die gemeinsame oder isclierte Referenz-
fliche des Implantats 13, wie mit einem Widerstand R, angedeutet.

Um die sich daraus ergebenden Nachteile des Energieverlustes
zu vermeiden oder zumindest deutlich zu vermindern, kann die
Anordnung, wie in Fig. 3 dargestellt, wie folgt modifiziert

werden:

In Fig. 3 sind die Elektroden 35a deutlich kleiner ausgebildet.
Der Durchmesser d ist wesentlich kleiner als der Durchmesser
D gemaR Fig. 2. Er betrdgt z.B. nur ein Finftel oder ein Zehntel
des Durchmessers D. Die Elektroden 35a sind ferner voneinander
iber einen kleinen Abstand x beabstandet oder durch isolierende
Schichten voneinander getrennt, so daf sie elektrisch voneinander
isoliert sind. Mit anderen Worten, die durch die Elektroden

35a gebildete Schicht 33a hat eine Querleitfdhigkeit, die gegen
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Null geht. Ebenso hat die Schicht 32a eine verschwindend kleine

Querleitféhigkeit.

Jeder der Elektroden 35a entspricht einem entsprechenden Schalter

36a, wie ebenfalls in Fig. 3 eingezeichnet.

Die kleinen Elektroden 35a kénnen entweder durch herkdédmmliche,
lithographische Verfahren realisiert werden. Bei sehr kleinen
Abmessungen kann hingegen bevorzugt sein, die Elektroden 35a
selbstorganisierend herzustellen, indem man sie als Kristallkeime
einer Substratschicht 33a darstellt. Diese Substratschicht 33a
kann eine P-Schicht sein, wie in Fig. 3 ebenfalls angedeutet.
Dann kann die in Fig. 2 als vollstandige Schicht 33 vorgesehene

P-Schicht entfallen.

Wie man aus Fig. 3 deutlich erkennt, wird die gesamte Unterseite
der Zelle 27 (abgesehen von den geringfligigen Zwischenraumen
zwischen den Elektroden 35a) von den Elektroden 35a kontaktiert.
Wenn nun von jeder dieser kleinen Elektroden 35a ein Stimulus
4la ausgeht, so ist die Gesamtstimulierung der Zelle 27 deutlich
gréRer als dies bei der Anordnung gemdf Fig. 2 der Fall ist.

Wenn auch bei der Konfiguration gemdR Fig. 3 sichtbares Licht
auf Elektroden 35a f&llt, die nicht von einer Zelle 27 abgedeckt
werden, so entsteht auch hier ein Verluststrom I,’. Allerdings
fithrt im Gegensatz zur Situation gemif Fig. 2 das gesamte Licht,
das durch die Zelle 27 fallt, zu Stimuli, so daf die Ausbeute

insgesamt deutlich verbessert ist.

Das Implantat 13 bzw. 13a kann subretinal oder epiretinal
implantiert werden. Im letztgenannten Fall ist es lediglich
erforderlich, die Schichten 30 bis 32 oder 33 fur sichtbares

Licht im wesentlichen durchldssig auszubilden.
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Patentanspriche

Optisch anstsuerbare Mikroelektrodenanordnung zum Stimu-
lieren von Zellen (27), mit einer an einemdie Zellen (27)
enthaltenden Gewebe anliegenden Oberfldche (28), wobei
die Obéffléche (28) mit Elektroden (35; 35a) zum Stimulieren
von Zellen (27) des Gewebes versehen ist und die Elektroden
(35; 35a) von auf das Gewebe fallendem Licht (21, 22) derart
angesteuert werden, daB ein elektrischer Stimulus (41)
von der Elektrode (35; 35a) auf dis Zelle (27) ausgelbt
wird, dadurch gekennzeichnet, daf die fir einen Kontakt
mit einer Zelle (27) infrage kommende Oberflache (d) der
Elektrode (35a) wesentlich kleiner ist als die fir einen
Kontakt mit der Elektrode (35a) infrage kommende Oberflache
(B) der Zelle (27).

Anordnung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daf
das Verhaltnis der Oberfldchen (B/d) wvon Zelle (27) und
Elektrode (35a) mindestens 5:1, vorzugsweise mehr als 10:1,

ist.

Anordnung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet,
daR die Elektroden (35a) in dichtestméglicher Anocrdnung
nebeneinander, jedoch elektrisch voneinander isoliert,

auf der Oberfldche (28) angeordnet sind.

Anordnung nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dab
die Elektroden durch Lithographis auf einem Substrat

ausgebildet sind.
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anordnung nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, daf
die Elektroden (35a) durch lokale Kristallisation in einer

Substratschicht (33a) ausgebildet sind.

Anordnung nach einem oder mehreren der Anspriche 1 bis
5, dadurch gekennzeichnet, daR die Elektroden (35a) Teil
sines Schalters (36a) sind, mit dem eine Spannung als der

Stimulus (41) an eine Zelle (27) anlegbar ist.

Anordnung nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, daf
die Schalter (36a) durch eine Mehrzahl veon Substratschichten
(31la, 32a, 33a) und die Elektroden (35a) gebildet werden.

Anordnung nach einem oder mehreren der Anspriche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daf sie als Retina-Implantat

(13; 14) ausgebildet ist.

Anordnung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, daB
das Retina-Implantat als subretinales Implantat (13)

ausgebildet ist.

Anordnung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, daf
das Retina-Implantat £Ur sichtbares Licht im wesentlichen

durchlidssig und als epiretinales Implantat (14) ausgebildet

ist.
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