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【誤訳訂正書】
【提出日】平成23年3月10日(2011.3.10)
【誤訳訂正１】
【訂正対象書類名】特許請求の範囲
【訂正対象項目名】全文
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　脳領域を刺激する手段から構成された患者を治療する装置において、
　この装置は、以下の構成要素：
　－脳領域を刺激する少なくとも１つの電極（２）、
　－電気信号を測定する少なくとも１つのセンサ（３，２）、
　－制御装置（４）から構成され、この制御装置（４）は、前記センサ（３，２）によっ
て測定された電気信号の異常な特徴の発生を検出し、当該異常な特徴の発生時に、刺激シ
ーケンスｂ）～ｃ）のグループ：
　ｂ）リセットする１つの高周波パルス列及びこのリセットする高周波パルス列に後続す
る非同期にする１つ高周波パルス列であって、前者のリセットする１つのパルス列の振幅
は、後者の非同期にする１つの高周波パルス列の振幅より高い、刺激シーケンス、
　ｃ）リセットする複数の高周波パルス列から成る１つの低周波シーケンス及び前記低周
波シーケンスに後続する非同期にする１つの高周波パルス列であって、前記低周波シーケ
ンスの前者のリセットする複数の高周波パルス列の振幅は、前記低周波シーケンスの前者
のリセットする複数の高周波パルス列に後続する後者の非同期にする１つの高周波パルス
列の振幅より高い、刺激シーケンス、
から少なくとも１つの刺激シーケンスを前記電極（２）に出力することを特徴とする装置
。
【請求項２】
　前記装置は、前記のリセットする高周波パルス列及び非同期にする高周波パルス列を印
加する制御装置（４）を有し、これらの高周波パルス列はそれぞれ、少なくとも２～１０
０個の単一刺激を有すること、及び／又は
　前記装置は、前記のリセットする高周波パルス列及び非同期にする高周波パルス列を印
加する制御装置（４）を有し、これらの高周波パルス列は、５０～２５０Ｈｚの周波数を
有することを特徴とする請求項１に記載の装置。
【請求項３】
　　前記装置は、前記のリセットする高周波パルス列及び非同期にする高周波パルス列を
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印加する制御装置（４）を有し、前記のリセットする高周波パルス列は、前記非同期にす
る高周波パルス列より多い数のシングルパルスを有することを特徴とする請求項１又は２
に記載の装置。
【請求項４】
　前記装置は、前記のリセットする高周波パルス列及び非同期にする高周波パルス列を印
加する制御装置（４）を有し、前記のリセットする高周波パルス列は、０～１６Ｖの振幅
を有すること、及び／又は、前記非同期にする高周波パルス列は、０～１５Ｖの振幅を有
することを特徴とする請求項３に記載の装置。
【請求項５】
　前記装置は、前記のリセットする複数の高周波パルス列を印加する制御装置（４）を有
し、これらの高周波パルス列は、同じ振幅及び／又は同じ期間を有する単一刺激から構成
され、又は
　前記装置は、単一刺激から構成された前記のリセットする複数の高周波パルス列を印加
する制御装置（４）を有し、これらの単一刺激のうちの少なくとも２つの単一刺激が、同
じ期間及び／又は同じ振幅を有することを特徴とする請求項１～４のいずれか１項に記載
の装置。
【誤訳訂正２】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】全文
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【発明の詳細な説明】
【発明の名称】脳刺激によって患者を治療する装置
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、脳刺激によって患者を治療する装置、電子構成要素、医療でのこの装置及び
この電子構成要素の使用及び医療治療に関する。
【背景技術】
【０００２】
　例えば、パーキンソン病、本態性震顫、失調症又は強迫神経症のような神経学的な病気
又は精神医学的な病気を持っている患者では、脳、例えば視床又は基底神経節の特定の領
域内の神経細胞群が、異常に活動する、例えば過同期性である。この場合、多数のニュー
ロンが、同期してアクションポテンシャルを発生する。すなわち、関与するニューロンが
過度に同期して発火する。回復しつつある患者の場合、これらの脳領域内のニューロンが
、特性的に異なって、例えば無関係に発火する。
【０００３】
　パーキンソン病の場合、異常な同期活動が、一次運動野を例えばこの異常な同期活動の
リズムに強制的に合わせることによって、この異常な同期活動が、例えば一次運動野のよ
うな大脳皮質の領域内のニューロン活動を変化させる。その結果、これらの領域によって
制御された筋肉が、異常な活動、例えば律動的な振戦を起こす。
【０００４】
　医薬によってもはや治療できない患者では、病気が一側性に起こるのか又は両側性に起
こるのかどうかがに応じて、デプス電極が植え込まれる。この配置では、ケーブルが、頭
の皮膚の下からいわゆるジェネレータに敷設されている。このジェネレータは、バッテリ
ーを有する制御装置から構成され、例えば皮膚の下の鎖骨の領域内に植え込まれている。
個々の刺激、（１００Ｈｚより大きい周波数の）高周波の周期シーケンスによる連続刺激
が、例えば矩形パルス（パルス列）でデプス電極を通じて実施される。この方法の目的は
、目的領域内のニューロンの発火を抑制することである。この標準的なデプス刺激は、復
原可能な（組織の）障害のように作用する－つまり組織の復原可能な排除のように作用す
る。この作用メカニズム、すなわち標準刺激がどのようにして正確に機能するかは、まだ
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十分に解明されていない。
【０００５】
　しかしながら、ここで使用される方法には幾つかの欠点がある。すなわち、連続刺激に
よって消費されるエネルギーが非常に高い。その結果、ただの約１～３年後にジェネレー
タ及びそのバッテリーを手術で頻繁に交換する必要がある。
【０００６】
　しかしながら、高周波の連続刺激が、脳、例えば視床又は基底神経節の領域内の反生理
学的な、すなわち異常な入力として数年の経過で該当する神経細胞群を順応させうること
が特に欠点である。同じ刺激結果を得るためには、この順応の結果、より高い刺激振幅に
よって刺激する必要がある。刺激振幅が大きいほど、隣接する領域の刺激が原因で、構語
障害（言語障害）、知覚不全（或る場合では、非常に痛みを伴う異常な知覚）、小脳の運
動失調症（第三者の支援なしに存在する無能力）、鬱病又は精神分裂病等のような副作用
を起こす確率が大きい。これらの副作用は、患者によって我慢できない。これらの場合、
それ故に、治療の効きめが、数年後に消失する。
【０００７】
　本出願人のドイツ連邦共和国特許出願第１０２１１７６６．７号明細書は、脳刺激によ
って患者を治療する装置を開示する。この装置では、制御システムが異常な特徴を検出し
た時にニューロン活動を非同期にするため、シングルパルスが、高周波パルス列に後続す
るか又はシングルパルスが、低周波パルス列に後続するか又は高周波パルス列が印加され
る。
【０００８】
　このドイツ連邦共和国特許出願第１０２１１７６６．７号明細書中で説明されている方
法の欠点は、これらのシングルパルスが常に最適に作用しないことである。不適当な効き
目の場合には、単一刺激の振幅が、比較的高く選択される必要がある。その結果、副作用
が、－例えば隣接する脳領域に対する刺激電流の伝播に起因して起こる。
【特許文献１】ドイツ連邦共和国特許出願第１０２　１１　７６６．７号明細書
【非特許文献１】Ｐｈｙｓｉｃａｌ　Ｒｅｖｉｅｗ　Ｌｅｔｔｅｒｓ，　８１，３２９１
　（１９９８）中の“Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｎ：ｍ　Ｐｈａｓｅ　Ｌｏｃｋｉｎｇ
　ｆｒｏｍ　Ｎｏｉｓｙ　Ｄａｔａ：　Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｔｏ　Ｍａｇｎｅｔｏ
ｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｐｈｙ”
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００９】
　本発明の課題は、ドイツ連邦共和国特許出願第１０２１１７６６．７号明細書に記載の
装置によるよりも効く治療を提供する装置を提供することにある。この装置では、それぞ
れの病気の症状が軽減又は完全に除去される。この装置では、該当する神経細胞群の活動
を単に抑制するだけではなくて、機能を健康な状態に近づける。さらに、従来の技術にし
たがって起こる構語障害、知覚不全、小脳の運動失調症、鬱病又は精神分裂病等のような
副作用が除去又は少なくとも軽減されなければならない。ドイツ連邦共和国特許出願第１
０２１１７６６．７号明細書に記載の装置及び方法と比較した場合、特に患者に対する副
作用を低減又は除去するため、より僅かな刺激振幅しか発生しない方法及び装置が提供さ
れなければならない。
【課題を解決するための手段】
【００１０】
　この課題は、本発明により、本発明の装置が以下の構成要素：
　－脳領域を刺激する少なくとも１つの電極２、
　－電気信号を測定する少なくとも１つのセンサ３，２、
　－制御装置４から構成され、この制御装置４は、前記センサ３，２によって測定された
電気信号の異常な特徴の発生を検出し、当該異常な特徴の発生時に、刺激シーケンスｂ）
～ｃ）のグループ：
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　ｂ）リセットする１つの高周波パルス列及びこのリセットする高周波パルス列に後続す
る非同期にする１つ高周波パルス列であって、前者のリセットする１つのパルス列の振幅
は、後者の非同期にする１つの高周波パルス列の振幅より高い、刺激シーケンス、
　ｃ）リセットする複数の高周波パルス列から成る１つの低周波シーケンス及び当該低周
波シーケンスに後続する非同期にする１つの高周波パルス列であって、前記低周波シーケ
ンスの前者のリセットする複数の高周波パルス列の振幅は、前記低周波シーケンスの前者
のリセットする複数の高周波パルス列に後続する後者の非同期にする１つの高周波パルス
列の振幅より高い、刺激シーケンス、
から少なくとも１つの刺激シーケンスを前記電極２に出力することによって解決される。
【００１１】
　反生理学的な持続刺激に順応することなしに患者を治療することが、本発明の装置によ
って可能である。上述した副作用が軽減又は除去される。バッテリー消費又は電力消費が
、本発明の装置を使用することによってさらに劇的に低減され得る。そのため、バッテリ
ーを頻繁に交換又は充電する必要がない。本発明による装置は、ドイツ連邦共和国特許出
願第１０２１１７６６．７号明細書からの装置に比べてより低い刺激振幅で操作でき、改
善された治療効果をもたらす。
【００１２】
　本発明の好適なその他の構成は、従属請求項中に記載されている。
【００１３】
　図面は、本発明の装置及び本発明の刺激パターン（刺激シーケンス）の例示的な実施形
を示す。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１４】
　図１中に示された装置は、絶縁増幅器（１）を有する。少なくとも１つの電極（２）及
び生理学的な測定信号を検出するセンサ（３）が、この絶縁増幅器（１）に接続されてい
る。さらにこの絶縁増幅器は、信号を処理し制御する装置（４）に接続している。この装
置（４）は、刺激用の光学送信機（５）に接続されている。この光学送信機（５）は、光
ファイバ（６）を介して光学受信機（７）に接続されている。この光学受信機（７）は、
信号を生成する刺激装置（８）に接続している。この信号を生成する刺激装置（８）は、
電極（２）に接続している。リレー（９）又はトランジスタが、絶縁増幅器（１）の電極
の入力領域に存在する。装置（４）は、導線（１０）を介してテレメトリー送信機（１１
）に接続している。このテレメトリー送信機（１１）は、テレメトリー受信機（１２）に
接続している。このテレメトリー受信機（１２）は、植え込むべき機器の外側に存在する
。データを視覚化し処理し記憶する手段（１３）が、このテレメトリー受信機（１２）に
接続されている。
【００１５】
　図２は、刺激シーケンスを例示的に示す。図２ａ～２ｄでは、縦座標が電流の強さに対
応する。横座標が時間に対応する。両者は、任意の単位で示されている。全図では、シン
グルパルスが、長方形のブロックとして概略的に示されている。
【００１６】
　図２ａは、６つのシングルパルス列から成る高周波のシングルパルス列を示す。
【００１７】
　図２ｂは、リセットする高周波パルス列を示す。非同期にする高周波パルス列が、この
リセットする高周波パルス列に後続する。
【００１８】
　図２ｃは、高周波パルス列から成る低周波のリセットする列を示す。非同期にする高周
波パルス列が、この低周波のリセットする列に後続する。
【００１９】
　図２ｄは、非同期にする高周波パルス列が後続するリセットするシングルパルスを示す
。
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【００２０】
　使用されるセンサ（３）は、例えば脳波電極、デプス電極、脳電極又は周囲電極でもよ
い。
【００２１】
　電極（２）は、少なくとも２本のワイヤから構成される。電位差が、刺激の目的でこれ
らの電極の端部で印加される。電極（２）は、刺激を印加するための手段である。より広
い意味では、この手段は、生理学的な信号を測定する手段でもよい。手段は、マクロ電極
又はマイクロ電極でもよい。さらに、必須ではないものの、電位差が、生理学的な活動を
検出するために電極（２）を介して測定され得る。別の実施の形態では、電極（２）が、
単一のワイヤだけからも構成され得る。この場合、電位差が、刺激の目的で一方ではこの
ワイヤの端部と他方では金属製の対材との間に印加される。この金属製の対材は、電極（
２）のワイヤのように刺激装置（８）に接続されている、例えば装置若しくは装置の一部
のハウジング又はその他の電極又はその他の金属製の物体でもよい。別の実施の形態では
、電極（２）が、２本より多いシングルワイヤから構成してもよい。この電極（２）は、
脳内の測定信号の検出と刺激との双方に対して使用され得る。例えば４本のワイヤが、導
体ケーブル内に収容され得る。電位差が、異なる端部間で印加又は測定され得る。その結
果、導き出される又は刺激される目的領域の大きさが変更され得る。電極が構成されるワ
イヤの数の上限は、脳内や差し込むべきケーブルの関連する太さだけによって制限される
。その結果、可能な限り僅かな脳物質が傷付けられる。商業的に入手可能な電極は、４本
のワイヤを有するものの、５本、６本又はそれ以上のワイヤ又は３本だけのワイヤを有し
てもよい。適切な電極は、当業者に既知であって、例で挙げた電極に限定されない。
【００２２】
　電極（２）が２本より多いワイヤから構成される場合では、これらのワイヤのうちの少
なくとも２本のワイヤが、センサ（３）として作動され得る。その結果、この特別な場合
では、これは、電極（２）及びセンサ（３）が１つの要素内で結合される実施の形態であ
る。電極（２）のワイヤが、異なる長さを有してもよい。その結果、これらのワイヤは、
異なる脳の深さに侵入できる。電極（２）が、ｎ本のワイヤから構成される場合、刺激が
、少なくとも一対のワイヤを通じて発生され得る。対を形成する場合、ワイヤを任意に組
み合わせることが可能である。この構成とは異なって、構造的に電極（２）に結合してい
ないセンサ（３）を設けてもよい。
【００２３】
　例えばＴａｓｓ等によるＰｈｙｓｉｃａｌ　Ｒｅｖｉｅｗ　Ｌｅｔｔｅｒｓ，　８１，
３２９１　（１９９８）中の“Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｎ：ｍ　Ｐｈａｓｅ　Ｌｏｃ
ｋｉｎｇ　ｆｒｏｍ　Ｎｏｉｓｙ　Ｄａｔａ：　Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｔｏ　Ｍａｇ
ｎｅｔｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｐｈｙ”に記されているように、信号を処理し制御す
る装置４は、単変量及び／又は両変量のデータ処理用の手段を有する。
【００２４】
　本発明によれば、装置が、電極（２）又はセンサ（３）の信号を異常として検出する手
段を有し、異常なパターンが存在する場合に電極（２）を通じて刺激を送る。異常なニュ
ーロン活動が平常な生理学的活動に近づくように、これらの刺激は、異常なニューロン活
動が一時的に抑制又は変更される効果を有する。異常な活動は、そのパターン及び／又は
その振幅の特徴的な変化によって健康な活動と区別が付く。パターン及び／又は振幅は、
当業者にとって既知でありかつ公知の方法によって検出され得る。
【００２５】
　異常なパターンを検出する手段は、コンピュータである。このコンピュータは、電極（
２）及び／又はセンサ（３）の測定された信号を処理し、これらの信号をコンピュータ内
に記憶されたデータと比較する。コンピュータは、校正処理の一部として算出されたデー
タを記憶するデータ媒体を有する。例えばこれらのデータは、一連の刺激で刺激パラメー
タをシステム式に変え、刺激の結果が電極（２）及び／又はセンサ（３）を通じて制御装
置（４）の手段によって算出されることによって算出され得る。例えば、Ｐ．Ａ．　Ｔａ



(6) JP 2008-500073 A5 2011.4.28

ｓｓ：　“Ｐｈａｓｅ　ｒｅｓｅｔｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ　ａｎｄ　Ｂｉｏ
ｌｏｇｙ”中に記載のように、この算出は、周波数特性及び応答（例えば、干渉性、位相
同期、指向性及び刺激／応答関係）を特徴付ける単変量及び／又は両変量及び／又は多変
量のデータ分析によって実施できる。
【００２６】
　それ故に本発明の装置は、コンピュータを有する。このコンピュータは、病状のデータ
を記憶しているデータ媒体を有し、測定データと比較し、異常な活動の発生時に刺激信号
を電極（２）に出力する。その結果、脳組織が刺激される。データ媒体内に記憶された病
状のデータは、測定によって決定された患者に固有の最適な刺激パラメータでもよいし又
は患者のグループから決定されかつ一般的に生じる最適な刺激パラメータを示すデータパ
ターンでもよい。コンピュータは、異常なパターン及び／又は異常な振幅を認識する。
【００２７】
　制御装置（４）は、例えばチップ又は匹敵する計算能力を有する電子装置を有し得る。
【００２８】
　制御装置（４）は、特に以下の方法で電極（２）を制御する。制御データが、制御装置
（４）から刺激用の光学送信機（５）に転送される。この光学送信機（５）は、光ファイ
バ（６）を通じて光学受信機（７）を制御する。制御信号が、光学受信機（７）に入力さ
れる。その結果、刺激制御が、電極（２）から電気的に遮断される。このことは、ノイズ
信号が信号を処理し制御する装置（４）から電極（２）内に入ることが阻止されることを
意味する。考えられる光学受信機（７）は、例えばフォトセルである。光学受信機（７）
は、刺激用の光学送信機（５）によって入力された信号を刺激装置（８）に転送する。次
いで適切な刺激が、刺激装置（９）によって電極（２）を通じて脳内の目的領域に伝えら
れる。電極（２）によっても測定される場合に対しては、リレー（９）も、刺激用の光学
送信機（５）から出発して光学受信機（７）によって制御される。このことは、ノイズ信
号が入ることを阻止する。リレー（９）又はトランジスタは、絶縁増幅器が過励振するこ
となしに、ニューロン活動が各刺激の直後に再び測定され得ることを保証する。電気的な
遮断は、制御信号の光学的な結合によって実施する必要はなく、むしろその他の代わりの
制御を使用してもよい。例えばこれらの制御は、例えば超音波領域内の音響結合でもよい
。妨害されない制御が、例えば適切なアナログ式又はデジタル式のフィルタの支援下で実
現され得る。
【００２９】
　さらに特に本発明の装置は、テレメトリー受信機（１２）を介してデータを視覚化し処
理し記憶する手段（１３）に接続している。この手段（１３）は、上述した単変量及び／
又は両変量及び／又は多変量のデータ分析に対する方法を実施する。例えば校正処理を促
進するため、本発明の装置は、テレメトリー受信機（１２）を介して追加の参照データバ
ンクにさらに接続できる。
【００３０】
　神経外科では、一般に２つの刺激の種類が使用される：１．（ニューロン活動を抑制す
る）連続する高周波刺激及び２．（ニューロン活動を促進する）連続する低周波刺激。連
続する高周波刺激の周波数は、一般に１００Ｈｚより大きく、例えば１３０Ｈｚである。
これに対して、連続する低周波刺激の周波数は、２Ｈｚ～３０Ｈｚの値にある。
【００３１】
　これに対して本発明の装置では、新しい種類の刺激形態が使用される。これらの刺激形
態は、位相動特性及びニューロンの律動活動の同期の程度に影響する。以下で説明する高
周波パルス列から構成された刺激列が、特に有効な方法で異常な同期活動を本来の正常な
活動に近づけるか又は完全に合わせることが予想外に分かった。
【００３２】
　本発明の装置は、ａ）例えばデプス電極のような脳電極、ｂ）脳波電極又はｃ）筋肉電
極のような電極（２）によって異常なニューロン活動を測定するために使用される。異常
なニューロン活動は、必要に応じて制御される刺激に対するフィードバック信号、すなわ



(7) JP 2008-500073 A5 2011.4.28

ち制御信号として使用される。センサ（３）からのこのフィードバック信号は、導線を通
じて絶縁増幅器（１）に伝達される。この代わりにフィードバック信号は、－絶縁増幅器
を使用することなしに－テレメトリック式に伝達されてもよい。テレメトリック伝送では
、センサ（３）が、ケーブルを介して増幅器に接続されている。この増幅器は、ケーブル
を介してテレメトリー送信機に接続されている。この場合、センサ（３）及び増幅器及び
テレメトリー送信機が、例えば四肢の１つの領域内に植え込まれている。その一方でテレ
メトリー受信機は、ケーブルを介して制御装置（４）に接続されている。このことは、活
動が測定されて測定信号が必要に応じて制御される刺激に対するトリガーとして使用され
ることを意味する。
【００３３】
　ニューロン活動の測定に対しては、以下の幾つかの可能性がある：
　Ｉ．脳電極ａ）（電極（２））によって測定する。この場合、この脳電極は、刺激に対
しても使用されるセンサ（３）の機能も処理する。電極（２）が、３本より多いワイヤか
ら構成される場合、これらのワイヤのうちの少なくとも２本が、センサ（３）として作用
する。これらのワイヤは、この場合は刺激用に使用されない。
【００３４】
　ＩＩ．デプス電極ａ′）（センサ（３））によって視床又は基底神経節のような脳の深
い領域からのニューロン活動を測定する。この場合、電極（２）として作用するデプス電
極ａ）に加えて、さらなるデプス電極ａ′）がセンサ（３）として使用される。
【００３５】
　ＩＩＩ．植え込まれた電極ｂ）又は好ましくは非外傷性の脳波電極ｂ）（センサ（３）
）によって脳皮質に由来するニューロン活動を測定する。すなわち、脳の上に搭載されて
固定されている電極が、しかしながら組織中には侵入せずに脳皮質、例えば一次運動野の
局所の脳波図を得る。
【００３６】
　ＩＶ．主に震顫に苦しむ患者の場合、筋肉の活動も、電極ｃ）（特にテレメトリック式
に制御装置（４）に接続されているセンサ（３））によって該当する筋肉の領域内で測定
され得る。
【００３７】
　異常なニューロン活動は、原理的には異なるニューロン群内でも発生しうる。そのため
、電極（２）及び／又はセンサ（３）を通じて測定される多数の信号が、刺激を制御する
ために使用され得る。活動の病的な特徴が、ニューロン群のうちの少なくとも１つのニュ
ーロン群内で検出されると常に、刺激が起動される。
【００３８】
　電極（２）は、センサ（３）の機能も請け負える。このことは、ニューロン群の活動を
電極（２）の治療位置で検出することを可能にする。
【００３９】
　この測定信号又はこれらの測定信号は、フィードバック信号として使用される。このこ
とは、刺激が測定信号によって検出された活動に応じて実施されることを意味する。ニュ
ーロン群の異常な特徴（すなわち、異常に上昇した振幅又は異常に上昇して示された活動
パターン）が発生及び／又は増大すると常に、刺激が印加される。
【００４０】
　本発明によれば、異常に同期した神経細胞の活動が、（電極（２）によって得られる）
目標領域内（例えば、パーキンソン病にかかっている視床の領域内）又は病気に関連する
その他の領域若しくは筋肉内に存在する時に、刺激が印加される。このことは、例えば電
極（２）及び／又はセンサ（３）によって測定される信号が異常な活動に対して特徴付け
られる周波数範囲内で帯域濾波されることによって確認される。帯域濾波された測定信号
が、校正処理の一部として決定された閾値を超えた直後に、次の制御パルスが、制御ユニ
ット（４）によって光学送信機（５）に転送される。この光学送信機（５）は、光ファイ
バ（６）及び光学受信機（７）を介して電極（２）が発生する刺激を生成する。この目的
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は、標準的な連続刺激のようにニューロンの発火を単に抑制することではない。むしろこ
の目的は、必要に応じて神経細胞の異常に上昇した同期を除去することにある。すなわち
、目的領域内の神経細胞群が、活動しつつ、すなわちアクションポテンシャルを発生しつ
つ非同期にされる。したがって該当する神経細胞は、それらの生理学的な状態に近づけら
れる、すなわち活動が単純に完全に抑制される代わりに相互に関係なく発火する状態にな
る。この目的のため、「確率論的位相リセッティング（ｓｔｏｃｈａｓｔｉｃ　ｐｈａｓ
ｅ　ｒｅｓｅｔｔｉｎｇ）」に基づく多数の異なる非同期方法が使用され得る。この方法
では、同期したニューロン群が正しい強度及び期間の電気刺激を印加することによって非
同期にされ得ることが利用されることが前提条件である。この刺激は、異常な律動活動の
易損性の位相角度で印加される。これらの最適な刺激パラメータ（強度、期間及び易損性
の位相）は、校正処理の一部として例えばこれらのパラメータをシステム的に変えてこれ
らのパラメータを刺激結果（例えば、帯域通過濾波されたフィードバック信号の振幅の減
衰）と比較することによって決定される。テレメトリー装置１１～１３が使用される場合
、校正が、いわゆる位相リセッティング曲線を使用することによって促進される。高周波
のシングルパルス列による刺激は、刺激が刺激すべき活動の易損性の位相に印加されるか
又は易損性の位相に十分近くに印加される時にだけ有効である。この代わりに、複合した
刺激形態も使用され得る。
【００４１】
　これらの刺激形態は、（刺激すべきニューロン群の動特性を制御する、例えば再始動す
る）リセット刺激と非同期にする高周波パルス列とから構成される。リセット刺激は、例
えば短い高周波パルス列である。これらの複合した方法の利点は、複合した刺激形態が刺
激すべきニューロン群の動的な状態に関係なく非同期を生じさせることである。個々の短
い高周波パルス列を使用する場合、易損性の位相に正確に十分に印加するため、制御装置
（４）が、校正によって算出された閾値を超えた時に電極（制御装置（４））によって実
現した標準予測アルゴリズムを用いて易損性の位相の時間的な発生を計算する必要がある
。本発明の複合した刺激を印加する場合、制御装置（４）が、校正によって算出された閾
値を超えた時に同じ種類の新たな複合した刺激だけを生じさせる必要がある。
【００４２】
　以下に、本発明の装置の機能を説明する。本発明によれば、単純な刺激及び／又は複合
した刺激の刺激シーケンスｂ）～ｃ）のグループから成る少なくとも１つの要素（刺激シ
ーケンス）が使用され得る：
ｂ）１つの高周波パルス列及びこの高周波パルス列に後続する１つ高周波パルス列であっ
て、前者の１つのパルス列の振幅は、後者の１つの高周波パルス列の振幅より高い、刺激
シーケンス。
ｃ）複数の高周波パルス列から成る１つの低周波シーケンス及び当該低周波シーケンスに
後続する１つの高周波パルス列であって、この低周波シーケンスの前者の複数の高周波パ
ルス列の振幅は、この低周波シーケンスの前者の複数の高周波パルス列に後続する後者の
１つの高周波パルス列の振幅より高い、刺激シーケンス。
　この場合、刺激パターンｃ）は複合した刺激である。
【００４３】
　本発明の意味での短い高周波パルス列は、個々の電気刺激から成る短い高周波シーケン
スと解される。
【００４４】
　短いは、このシーケンスが少なくとも２個、好ましくは３，４，５，６，７，８，９，
１０，１１，１２，１３，１４，１５，１６，１７，１８，１９，２０，５０個又は１０
０個までの単一刺激から成ることを意味する。
【００４５】
　全ての高周波パルス列は、好ましくは同数の単一刺激を有する。しかしながら、少なく
とも２つの高周波パルス列が、異なる数の単一刺激から構成されてもよい。
【００４６】
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　リセットする高周波パルス列を構成する単一刺激の数は、２個、好ましくは３，４，５
，６，７，８，９，１０，１１，１２，１３，１４，１５，１６，１７，１８，１９，２
０，５０個又は１００個までの単一刺激の範囲内にある。
【００４７】
　リセットする高周波パルス列を構成する単一パルスの数は、４個～２０個までの単一刺
激の範囲内にある。
【００４８】
　非同期にする高周波パルス列を構成する単一刺激の数は、２個、好ましくは３，４，５
，６，７，８，９，１０，１１，１２，１３，１４，１５，１６，１７，１８，１９，２
０，５０個又は１００個までの単一刺激の範囲内にある。非同期にする高周波パルス列を
構成する単一刺激の数は、２個、好ましくは３～１５個の単一刺激の範囲内にある。
【００４９】
　高周波は、本発明の意味では周波数が好ましくは５０～２５０Ｈｚ、好ましくは８０～
１５０Ｈｚ、特に好ましくは１００～１４０であることを意味する。
【００５０】
　全ての高周波パルス列は、好ましくは同じ周波数を有する。しかしながら、少なくとも
２つの高周波パルス列が、異なる周波数の単一刺激から構成されてもよい。
【００５１】
　有効にするため、短い高周波パルス列は、好ましくは異常なニューロン振動の周期の長
さを超えてはならないという事実に起因して、短い高周波パルス列の期間には本来の限界
がある。したがって、与えられている値は制限されていない。
【００５２】
　単一電気刺激は、当業者にとって既知のほぼ荷電中性の電気刺激と解される。
【００５３】
　本発明の意味での荷電中性は、荷電の時間積分がほぼ零であることを意味する。
【００５４】
　荷電の経時変化は対称又は非対称でもよい。すなわちこれらのバイフェイズのシングル
パルスの場合では、シングルパルスの陰極部分及び陽極部分が対称又は非対称でもよい。
対称な場合では、シングルパルスの陰極部分及び陽極部分が電流の符号以外は等しい。
【００５５】
　高周波パルス列の振幅は、０～１６Ｖの範囲でもよい。高周波パルス列の振幅は、好ま
しくは２～７Ｖである。電極及び脳組織の通常の抵抗は、例えば８００～１２００Ωの範
囲内にある。
【００５６】
　振幅は、好ましくは全ての高周波パルス列に対して同じであるが、少なくとも２つの高
周波パルス列に対して異なってもよい。
【００５７】
　リセットする高周波パルス列は、好ましくは非同期にする高周波パルス列に比べて強い
。このことは、リセットする高周波パルス列の場合にシングルパルスの振幅及び／又は数
が、非同期にする高周波パルス列の場合より大きいことを意味する。
【００５８】
　リセットする高周波パルス列を構成する単一刺激の振幅は、０～１６Ｖ、好ましくは３
　～７Ｖの範囲内にある。
【００５９】
　非同期にする高周波パルス列を構成する単一刺激の振幅は、０～１５Ｖ、好ましくは２
　～６Ｖの範囲内にある。
【００６０】
　高周波パルス列は、好ましくは同じ振幅及び／又は同じ期間を有する単一刺激から構成
され得る。しかしながら、少なくとも２つの単一刺激が、同じ振幅及び／又は同じ期間を
有してもよい。
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【００６１】
　高周波パルス列は、少なくとも２つの単一刺激が異なる振幅及び／又は異なる期間を有
する単一刺激から構成されてもよい。
【００６２】
　単一刺激の期間及び／又は振幅は、決定論的な規則及び／又は推計学的な規則及び／又
はこの２つの組み合わせによって与えられ得る。推計学的な規則と決定論的な規則との組
み合わせは、関数的な関係である。この関係では、決定論的な項及び推計学的な項が、例
えば加算又は乗算によって互いに結合される。例えば、例えばｊ番目のシングルパルスの
振幅が、ｆ（ｊ）によって与えられ得る。この場合、ｆは、決定論的な関数及び／又は推
計学的な処理及び／又はこの２つの組み合わせである。
【００６３】
　同様に以下では、決定論的な規則及び／又は推計学的な規則の組み合わせは、関数的な
関係と解される。この関係では、決定論的な項及び推計学的な項が、例えば加算及び／又
は乗算によって互いに結合される。
【００６４】
　短い高周波パルス列の低周波シーケンスは、好ましくは２～３０個、特に好ましくは２
～２０個又は２～１０個の高周波パルス列から構成される。
【００６５】
　短い高周波パルス列の低周波シーケンスは、好ましくは短い高周波パルス列の周期的な
シーケンスから構成される。この低周波シーケンスの周波数は、異常な周波数、例えばパ
ーキンソン病の場合の約５Ｈｚにほぼ一致する。
【００６６】
　短い高周波パルス列の低周波シーケンスは、好ましくは同じ高周波パルス列から構成さ
れる。このような低周波シーケンスの高周波パルス列は、それらのパターンに関して異な
ってもよい。
【００６７】
　高周波パルス列のパターンは、以下の特徴を有する：
Ａ）シングルパルスの数、
Ｂ）個々のシングルパルスの期間、
Ｃ）個々のシングルパルス間の間隔、
Ｄ）個々のシングルパルスの振幅。
【００６８】
　高周波パルス列から高周波パルス列までのパターンが、短いリセットする高周波パルス
列の低周波シーケンスの範囲内で決定論的に及び／又は推計学的に及び／又は組み合わせ
て決定論的に及び／又は推計学的に変更され得る。特に短い高周波パルス列の低周波シー
ケンスの範囲内で、個々の高周波パルス列の周波数が変更され得る。
【００６９】
　単一刺激及び／又は複合刺激を何度も使用する場合、それぞれの高周波パルス列のパタ
ーンは好ましくは変更されない。
【００７０】
　しかしながら単一刺激又は複合刺激を何度も使用する場合は、高周波パルス列のパター
ンは使用ごとに変更されてもよい。例えば単一刺激及び／又は複合刺激の高周波パルス列
の場合、単一刺激の数及び／又は振幅及び／又はこれらの振幅の期間及び／又はこれらの
振幅の間隔が、使用ごとに決定論的に及び／又は推計学的に及び／又は組み合わせて決定
論的に及び／又は推計学的に変更され得る。
【００７１】
　短いリセットする高周波パルス列を何度も使用する場合も、この周波数パルス列のパタ
ーンが、使用ごとに決定論的に及び／又は推計学的に及び／又は組み合わせて決定論的に
及び／又は推計学的に変更され得る。この場合、特に非同期にする高周波パルス列の周波
数が、使用ごとに変更され得る。
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【００７２】
　短い高周波パルス列が、ａ）～ｄ）で説明されたような非同期に対して使用される場合
、例えば単位時間当たりに起こる荷電（ｃｈａｒｇｅ　ｅｎｔｒｙ）の意味でのその強度
が、好ましくはリセットに使用される短い高周波パルスの強度以下である。
【００７３】
　必要に応じて何度も制御される使用では、本発明の装置は、決定論的な規則及び／又は
推計学的な規則及び／又は組み合わせた決定論的及び／又は推計学的な規則にしたがって
ａ）～ｄ）で説明された刺激の形態間で選択できる。
【００７４】
　好適な実施形では、装置は、例えば測定信号や刺激制御信号のようなデータを無線送信
する手段を装備する。その結果、治療の監視及び最適化の目的で、データが、患者から外
部の受信機に送信できる。こうして、使用される刺激パラメータがもはや最適でないかど
うかを早期に検出することが可能である。さらにデータの無線送信は、参照データベース
にアクセスすること及び目的組織内の感受性の一般的な変化に早期に反応することを可能
にする。
【００７５】
　本発明によれば、電子構成要素が設けられている。この電子構成要素は、電気信号の異
常な特徴の発生及び消滅を検出する。この電気信号は、センサ（３，２）によって測定さ
れ、異常な特徴が発生した時にパターンｂ）～ｃ）によるグループから少なくとも１つの
パルスシーケンス（刺激シーケンス）を電極（２）に出力し、異常な特徴が消滅した時に
刺激パターンをオフにする。好適な実施形では、この実施形は、単変量のデータ処理及び
／又はさらに多変量及び／又は両変量のデータ処理から構成される。
【００７６】
　単変量、両変量及び多変量のうちの少なくとも１つが、統計物理の方法によって作動す
るように、電子構成要素が好適に構成されている。この場合、この統計物理の方法は、確
率論的位相リセッティングの分野に基づく。
【００７７】
　本発明の装置及び本発明の電子構成要素は、医療、特に神経学及び精神医学で使用され
得る。
【００７８】
　例えば以下の病気が治療され得る：パーキンソン病、パーキンソン症候群、癲癇、失調
症、強迫神経症、アルツハイマー病、鬱病、本態性震顫、多発性硬化症時の振戦、発作の
結果としての振戦やその他の腫瘍状の組織の損傷。
【００７９】
　そのため、以下の脳領域が刺激され得る：
パーキンソン病の場合：視床下核、視床、淡蒼球、視床中間腹側核。
パーキンソン症候群の場合：視床下核、視床、淡蒼球、視床中間腹側核。
癲癇の場合：病巣、海馬、視床下核、小脳、視床のコア領域、尾状核。
失調症の場合：淡蒼球。
強迫神経症の場合：側座核、内包。
本態性震顫の場合：視床、視床中間腹側核。
アルツハイマー病の場合：海馬。
鬱病の場合：海馬、淡蒼球。
多発性硬化症時の振戦の場合：視床中間腹側核。
【図面の簡単な説明】
【００８０】
【図１】装置のブロック図である。
【図２】本発明のパルス列を例示的に示す。
【符号の説明】
【００８１】
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１　　絶縁増幅器
２　　電極
３　　センサ
４　　制御装置
５　　光学送信機
６　　光ファイバ
７　　光学受信機
８　　刺激装置
９　　リレー
１０　導線
１１　テレメトリー送信機
１２　テレメトリー受信機
１３　データを視覚化し処理し記憶する手段
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