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DESCRIPCION
Dispositivo para la estimulacién de redes neuronales

La solicitud se refiere a un dispositivo para la estimulacion de redes neuronales y un procedimiento que no es parte
de la invencion. En particular, la invencion se refiere a un dispositivo para la restauracion de la actividad de
generadores de ritmos.

Los generadores de ritmos (en inglés: central pattern generator; CPG) son un elemento funcional importante del
sistema nervioso central y responsables, por ejemplo, del control e iniciaciéon de movimientos. Estan alojados, por
ejemplo, en la médula espinal y en el tronco cerebral. Los generadores de ritmos son redes neuronales que de
manera enddgena, es decir sin estimulacion externa, generan patrones que se repiten ritmicamente mediante el
"disparo" de las neuronas envueltas. Como "disparo" de una neurona se designa la generacion de un corto pulso
eléctrico mediante el cual se transmiten sefiales a las neuronas en conexién con la neurona disparadora.

Un generador de ritmos se compone de una pluralidad de redes neuronales, siendo las neuronas dentro de cada red
neuronal sincronizadamente activas, es decir que disparan de manera sincronizada. La actividad de las redes
neuronales entre si se encuentra desplazada en el tiempo. Las disfunciones de la actividad de generadores de
ritmos pueden llevar, por ejemplo a desérdenes motrices importantes.

Los documentos US 2003/0028072 A1y US 2006/0224191 A1 dan a conocer, en cada caso, dispositivos con
unidades de medicion para el registro de sefiales de medicion de neuronas, unidades generadoras para la
generacion de sefales de estimulacion eléctricas en funcion de las sefales de medicion y unidades de estimulacion
para la estimulacion de redes neuronales mediante las sefales de estimulacién. En el documento US 2006/0224191
A1, las sefales de estimulacion estan configuradas, ademas, como trenes de pulsos modulados mediante una sefal
de modulacién generada a partir de las sefiales de medicion.

Con estos antecedentes, la invencién es definida de acuerdo al dispositivo indicado en la reivindicacion 1.
Perfeccionamientos y configuraciones ventajosas de la invencién se indican en las reivindicaciones secundarias.

De acuerdo con una configuracién, el dispositivo comprende al menos una unidad de medicién, una unidad
generadora y una pluralidad de unidades de estimulacion acopladas a la unidad generadora. Mediante la unidad de
medicion se registran sefiales de medicion de neuronas. La unidad generadora se usa para la generacion de
sefales eléctricas de estimulacion que se transmiten a las unidades de estimulacion. En este caso, las sefiales de
estimulacion se generan en funcion de las sefiales de medicion. Las unidades de estimulacion estimulan, en cada
caso, diferentes redes neuronales mediante las sefales de estimulaciéon. Ademas, en cada caso, las unidades de
estimulacion aplican las sefiales de estimulacion desplazadas en tiempo, por ejemplo cada una de las unidades de
estimulacion comienza con la estimulacién en un momento diferente. Mediante la estimulacién desplazada en el
tiempo se induce una actividad desplazada en el tiempo en las redes neuronales estimuladas.

De acuerdo con ofra configuraciéon del dispositivo, las sefiales de estimulacion también se pueden aplicar con
diferente polaridad, sin o con un desplazamiento temporal.

El dispositivo puede ser usado para la restauracion de la actividad de generadores de ritmos.

Ademas, el dispositivo puede ser usado para el tratamiento después de un ataque de apoplejia, en la enfermedad
"gait-ignition-disorder" o en el caso de otra disfunciéon motriz.

A continuacion, la invencion se explica en detalle, a modo de ejemplo, mediante los dibujos. En los mismos
muestran:

La figura 1, una ilustraciéon esquematica de un dispositivo 100 de acuerdo con un ejemplo de realizacion;

la figura 2, una ilustracion esquematica de un electrodo de estimulacion y medicion 200;

la figura 3, una ilustracion esquematica de secuencias de sefiales de estimulacion 300 aplicadas mediante una
pluralidad de unidades de estimulacion;

la figura 4, una ilustracion esquematica de una secuencia de trenes de pulsos 300 aplicada mediante una unidad de
estimulacion;

la figura 5, una ilustracién esquematica de secuencias de trenes de pulsos 300 aplicadas mediante una pluralidad de
unidades de estimulacion;

la figura 6, una ilustracion esquematica de un tren de pulsos 300;

la figura 7, una ilustracion esquematica de sefiales de estimulacion 700 y 701 aplicadas mediante una pluralidad de
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unidades de estimulacion y generadas a partir de sefiales de medicion;
la figura 8, una ilustracion esquematica de sefiales de medicién 800 registradas mediante una unidad de medicion;

la figura 9, una ilustracion esquematica de sefiales de estimulacion 900 aplicadas mediante una pluralidad de
unidades de estimulacion y obtenidas a partir de sefiales de medicion; y

la figura 10, una ilustracion esquematica de un dispositivo 1000 de acuerdo con otro ejemplo de realizacion.

En la figura 1 se muestra esquematicamente un dispositivos 100. El dispositivo 100 incluye una unidad generadora
10 y una pluralidad de unidades de estimulacion 11, 12, 13 y 14 que se encuentran conectadas a la unidad
generadora 10. En el presente ejemplo de realizacion existen cuatro unidades de estimulacion, sin embargo también
puede haber previstos dos, tres, cinco, seis 0 mas unidades de estimulacion.

Cada una de las unidades de estimulacion 11 a 14 esta emplazada en el cerebro o en la zona de la médula espinal
de una persona o un animal de tal manera que la unidad de estimulacién respectiva estimula una red neuronal 21,
22,23 0 24, es decir que cada unidad de estimulacion 11 a 14 esta asignada a una de las redes neuronales 21 a 24.
Las redes neuronales 21 a 24 pueden ser parte de un generador de ritmos central.

Durante la operacion del dispositivo 100, la unidad de generacién 10 genera sefales de estimulacidon que alimentan
las unidades de estimulacion 11 a 14 y son utilizadas por las unidades de estimulacion 11 a 14 para la estimulacion
de las redes neuronales 21 a 24. En este caso, las sefales de estimulacion aplicadas por diferentes unidades de
estimulacion 11 a 14 estan, en cada caso, desplazadas en tiempo.

Mediante la neuroestimulacion realizada con la ayuda del dispositivo 100 es posible inducir una actividad ritmica a
cada una de las redes neuronales 21 a 24, estando las actividades ritmicas de diferentes redes neuronales 21 a 24,
o bien sus fases, desplazadas entre si en tiempo. La actividad ritmica desplazada en tiempo de las redes neuronales
21 a 24 corresponde, aproximadamente, a la actividad sana normal de generadores de ritmos centrales. En este
caso, las neuronas dentro de una red neuronal presentan la misma actividad, es decir que las neuronas que
pertenecen a una misma red neuronal disparan de manera sincronizada. En una seleccién apropiada de puntos de
estimulacion, la estimulacién mediante el dispositivo 100 puede ser usada para contrarrestar la reduccién anormal
de tal actividad ritmica. Ello conduce a una reduccion de los sintomas patolégicos.

Una reduccién anormal de la actividad ritmica de generadores de ritmos puede ser observada, por ejemplo, después
de un ataque de apoplejia o en la enfermedad "Gait-Ignition-Disorder" o también en la enfermedad de Parkinson. El
dispositivo 100 puede ser aplicado para el tratamiento de las enfermedades de este tipo.

La estimulacion mediante el dispositivo 100 puede, por ejemplo, provocar que las redes neuronales 21 a 24 asuman
el ritmo y el desplazamiento temporal que les fue impuesto mediante la estimulacién, es decir que las sefiales de
estimulacion imponen a las redes neuronales estimuladas el ritmo y el desplazamiento temporal. El ritmo y el
desplazamiento temporal son impuestos a las redes neuronales estimuladas mediante las sefiales de estimulacion.
En el caso de pacientes con generadores de ritmos centrales disfuncionales, debido a la estimulacion se puede
producir una estabilizacién duradera o, incluso, permanente del modo de funcionamiento sano de las redes
neuronales.

En el ser humano, los generadores de ritmos se encuentran, por ejemplo, en la zona de la médula espinal. Ademas
de ellos, también en otros puntos del sistema nervioso central, por ejemplo dentro del cerebro, se encuentran
estructuras neuronales responsables de la generaciéon de actividad ritmica. Por ejemplo, en la médula espinal se
encuentran poblaciones de las denominadas interneuronas que actian como generadores de actividad motriz
coordinada. Por ejemplo, una estructura de generacion de ritmos de este tipo puede ser realizada mediante una
estimulacion epidural en la superficie dorsal de la médula espinal en la zona de la columna lumbar. En pacientes con
trauma de la columna vertebral, la restauracién en dicha zona de la actividad ritmica por medio de una estimulacién
de los generadores de ritmos puede conducir a una inicializacion y realizaciéon motriz mediante el dispositivo 100.

Cuando las sefiales de estimulacidon son aplicadas, simultaneamente pero con diferente polaridad, es posible
conseguir por medio de las unidades de estimulacion 11 a 14 el mismo efecto que en la aplicacion desplazada en
tiempo de las sefiales de estimulacion. Cuando, por ejemplo, una sefial sinusoidal es aplicada al mismo tiempo en
dos puntos de estimulacion y con polaridad diferente, ello corresponde a una estimulacion con una diferencia de fase
de 180°.

Adicionalmente, el dispositivo 100 incluye otra o mas unidades de medicion 31 a 34 que reciben sefales de
medicion de células nerviosas, por ejemplo en forma de pulsos eléctricos, y transmiten las mismas a la unidad
generadora 10. Las sefiales de estimulacion son generadas por la unidad generadora 10 en funcién de las sefiales
de medicién. Dicho modo de funcionamiento del dispositivo 100 es denominado modo "closed loop".
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Por ejemplo, como se muestra en la figura 1 una de las unidades de medicion 31 a 34 puede estar emplazada en
cada una de las zonas de objetivo 21 a 24 y mide la actividad neuronal de la red neuronal 21 a 24 respectiva, es
decir el disparo de las neuronas envueltas, y transmite esta informacién a la unidad generadora 10.
Alternativamente, las unidades de mediciéon pueden ser emplazadas en sélo una parte de las redes neuronales
estimuladas 21 a 24 o algunas o todas las unidades de medicion pueden ser dispuestas fuera de las zonas de
objetivo 21 a 24. Por lo tanto, mediante las unidades de medicion se puede medir la actividad fisiolégica en una o
mas zonas de objetivo estimuladas y/o una o mas zonas relacionadas.

Por ejemplo, las unidades de medicion 31 a 34 pueden estar realizadas como electrodos, en particular para la
medicion de actividad neuronal y/o vegetativa, o como acelerometros.

El numero de unidades de medicién no esta limitado. Puede haber prevista una sola unidad de medicién, pero, como
en el ejemplo de realizaciéon segun la figura 1, también es posible implantar multiples unidades de medicion en el
cerebro y/o en la zona de la médula espinal.

Son posibles diferentes configuraciones respecto de la interaccion de la unidad generadora 10 con las unidades de
medicion 31 a 34. A modo de ejemplo, la unidad generadora 10 puede realizar una estimulacioén controlada por
requerimiento. Para ello, la unidad generadora 10 detecta la p y/o la manifestacion de una o mas caracteristicas
anormales mediante las sefiales de medicion registradas por las unidades de medicion 31 a 34. A modo de ejemplo,
la amplitud o la magnitud de la actividad neuronal pueden ser medidas y, de este modo, poder determinar si el
generador de ritmos observado presenta una funcién normal o patoldgica. En cuanto se detecte una determinada
reduccion de la actividad ritmica del generador de ritmos es posible comenzar con la estimulacion. Para ello, a modo
de ejemplo, la actividad ritmica puede ser comparada con uno o mas valores umbral. En una configuracion
alternativa, la diferencia de fase de la actividad neuronal puede ser usada para el control por requerimiento. En este
caso, se determinan las diferencias de fase de las actividades neuronales de la poblacién individual del generador
de ritmos registradas mediante las unidades de medicién 31 a 34 y la estimulacién es activada cuando exista una
desviacién de las diferencias de fases medidas respecto de magnitudes predeterminadas o la amplitud de
estimulacion es adaptada a la desviacion.

Alternativamente, para el control de los momentos de la estimulacién sobre la base de las sefiales de medicion
registradas por las unidades de medicion 31 a 34 o, adicionalmente, los parametros de las sefiales de estimulacion
pueden ser ajustados mediante la unidad generadora 10 sobre la base de las manifestaciones de las caracteristicas
anormales. A modo de ejemplo, la unidad generadora 10 puede ajustar, sobre la base de las sefiales de medicion, la
amplitud de las sefales de estimulacién o la duracion de la estimulaciéon o la duracién de los trenes de pulsos
estimulatorios. En tanto durante la estimulacion se reduzcan las caracteristicas anormales registradas mediante las
sefiales de medicion registradas, puede disminuir la amplitud de las sefales de estimulacion y, finalmente, tender a
cero.

Ademas, puede estar previsto que las sefiales de medicion registradas por las unidades de medicion 31 a 34 sean
usadas como sefiales de estimulacion directamente o, dado el caso, después de uno o mas pasos de procesamiento
y alimentar las unidades de estimulacion 11 a 14 mediante la unidad generadora 10. A modo de ejemplo, dado el
caso, las sefiales de medicion pueden ser amplificadas y procesadas después del calculo matematico (por ejemplo,
después de mezcladas las sefiales de medicion) con al menos un retardo y pasos de calculo lineales y/o no lineales
y combinaciones, y ser alimentadas a las unidades de estimulacién 11 a 14. A modo de ejemplo, el método de
calculo puede ser escogido para que se contrarreste la reduccién anormal de la actividad ritmica y también
desaparezca, del mismo modo, la sefial de estimulacién con la reduccion de la actividad neuronal anormal o al
menos se reduzca ostensiblemente su intensidad.

En la figura 2 se muestra, esquematicamente, un electrodo 200 como el que puede ser usado, por ejemplo, como
unidad de estimulacion 11, 12, 13 o 14. El electrodo 200 se compone de un cuerpo de electrodo 201 aislado y al
menos una, por ejemplo dos o mas superficies de contacto de estimulacion 202 que han sido introducidas en el
cuerpo de electrodo 201. El cuerpo de electrodo 201 y la superficie de contacto de estimulacion 202 pueden estar
fabricados de un material biocompatible. Ademas, las superficies de contacto de estimulacion 202 son
electroconductivas; por ejemplo estan fabricadas de un metal y después del implante se encuentran en contacto
eléctrico directo con el tejido nervioso. En el presente ejemplo de realizacién, cada una de las superficies de
contacto de estimulacion 202 puede ser activada por medio de una alimentacién propia 203 o bien las sefiales de
medicion registradas pueden ser conducidas fuera por medio de las alimentaciones 203. Como alternativa, dos o
mas superficies de contacto de estimulacién 202 también pueden estar conectadas a la misma alimentacién 203.

Ademas de las superficies de contacto de estimulaciéon 202, el electrodo 200 puede presentar un electrodo
referencial 204 cuya superficie puede ser mayor que las superficies de contacto de estimulacion 202. El electrodo
referencial 204 es aplicado en la estimulacion del tejido nervioso para la generaciéon de un potencial de referencia.

Alternativamente, también es posible usar con dicho propdsito una de las superficies de contacto de estimulacion
202.
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Ademas de su funcién como una de las unidades de estimulacién 11 a 14, el electrodo 200 también puede ser usado
como una de las unidades de medicion 31 a 34. En este caso se registran sefiales de medicion por medio de al
menos una de las superficies de contacto 202.

Las superficies de contacto 202 pueden estar conectadas con la unidad generadora 10 por medio de cable o por
medio de conexiones telemétricas.

En la figura 3 se muestra, esquematicamente, un procedimiento de estimulaciéon que puede ser aplicado, por
ejemplo, por medio del dispositivo 100, puede ser usado cuando es requerido y es apropiado para la restauracion de
la funcionalidad normal de generadores de ritmos. En la figura 3 se han superpuesto entre si las sefiales de
estimulacion 300 aplicadas por medio de las unidades de estimulacion 11 a 14 en contra del tiempo t.

A modo de ejemplo, cada una de las unidades de estimulacién 11 a 14 aplica periédicamente la sefial de
estimulacion 300 a la red neuronal 21 a 24 respectiva. La frecuencia fi, con la cual se repiten las sefales de
estimulacion 300 en cada unidad de estimulacién 11 a 14, puede estar situada en el intervalo del ritmo natural con el
cual, con un generador de ritmo sano, las neuronas de una red neuronal individual disparan sincronizadamente. A
modo de ejemplo, la frecuencia f1 se encuentra en el intervalo de 0,05 a 20 Hz, en particular en el intervalo de 0,05 a
10 Hz. Diferentes tipos de movimientos pueden estar caracterizadas por diferentes frecuencias y, en particular,
distintas diferencias de fase de las poblaciones neuronales individuales del generador de ritmo. El dispositivo toma
en cuenta estas diferencias aplicando diferentes programas para los patrones de movimiento respectivos.

La aplicacion de sefales de estimulacion 300 por medio de las diferentes unidades de estimulacién 11 a 14 se
realiza con un retardo entre las diferentes unidades de estimulacion individuales 11 a 14. A modo de ejemplo, el
inicio de las sefales de estimulacion sucesivas temporalmente y aplicadas por unidades de estimulacion diferentes
pueden estar desplazadas en un tiempo ATj.

En el caso de N unidades de estimulacion, el retardo AT+ puede estar situado, en cada caso, entre dos sefiales de
estimulacion 300 sucesivas, por ejemplo, en la zona de una N-ésima parte del periodo medio del ritmo natural de
una red neuronal individual. Debido a que la frecuencia media de la actividad ritmica en el caso de generadores de
ritmo sanos es de 0,05 a 20 Hz, aproximadamente, el retardo AT, se encuentra, por ejemplo, en el intervalo de 0,05
segundos/N a 20 segundos/N. En el mejor de los casos se consigue de esta manera en la zona de objetivo un
control inmediato del patrén de descarga neuronal anormal. Ademas, la estimulacién también puede conseguir una
reorganizacion sinaptica de larga duracion en las redes de células nerviosas afectadas, de modo que las zonas de
objetivo reaprenden la capacidad de formar actividad de generador de ritmo como resultado de procesos plasticos.

El retardo entre dos sefiales de estimulacion 300 sucesivas ya no es necesario que sea siempre de la misma
magnitud. Puede estar previsto, absolutamente, que entre las diferentes unidades de estimulacién 11 a 14 la
separacion sea seleccionada diferente. Ademas, los tiempos de retardo pueden ser variados también durante el
tratamiento de un paciente. Los tiempos de retardo también pueden ser ajustados respecto de la duracion de las
sefiales fisiolégicas para, de esta manera, tener en cuenta las peculiaridades fisiolégicas del generador de ritmo
estimulado.

Como resultado de la estimulacion mediante las unidades de estimulacion 11 a 14 es posible imponer a las redes
neuronales 21 a 24 estimuladas el ritmo que es prescripto por la estimulacién y corresponde al ritmo natural.
Consecuentemente, después de una estimulacion exitosa realizada, las neuronas dentro de cada una de las redes
neuronales 21 a 24 disparan de manera sincronizada con una frecuencia que corresponde, en lo esencial, a la
frecuencia f1 o bien con una frecuencia desviada de la misma en hasta +10%. Ademas, el desplazamiento temporal
de la actividad de las redes neuronales 21 a 24 individuales se corresponde con el desplazamiento temporal AT con
el cual se han aplicado previamente las sefiales de estimulacion 300. Consecuentemente, después de una
estimulacion exitosa, el patron de las sefiales generadas por las redes neuronales 21 a 24 corresponde al patron de
estimulacion de la figura 3.

Se debe advertir que en el caso de las enfermedades aqui descritas, por ejemplo ataque de apoplejia, gait-ignition-
disorder u otras disfunciones motoras, no se presenta, normalmente, una sincronizacién completamente anormal de
las neuronas de una pluralidad de redes neuronales, es decir que las neuronas de las redes neuronales 21 a 24 no
disparan, generalmente, de manera completamente sincronizada al mismo tiempo. No obstante, antes de la
estimulacion existe, por ejemplo, sélo una reducida correlacion entre las diferentes redes neuronales 21 a 24 e
incluso es posible que las neuronas de las redes neuronales 21 a 24 disparen sin correlaciéon antes de la
estimulacion.

Como sefiales de estimulacion 300 se pueden usar, por ejemplo, pulsos controlados por corriente o voltaje. Ademas,
una sefal de estimulacion 300 puede ser un tren de pulsos compuesto de uno o mas pulsos individuales 301, como
se ilustra en la figura 4 sobre la base del ejemplo de la unidad de estimulacién 11. Los trenes de pulsos 300 pueden
estar compuestos, cada uno, de 1 a 100, en particular de 2 a 10 pulsos individuales 301 cargados balanceados
eléctricamente. Los trenes de pulsos 300 se aplican, por ejemplo, como secuencia de hasta 20 o también mas
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trenes de pulsos 300. Dentro de una secuencia, los trenes de pulsos 300 se repiten con la frecuencia f1 en el
intervalo de 0,05 a 20 Hz.

A modo de ejemplo, la amplitud de los pulsos individuales 301 se puede ajustar mediante las sefiales de medicion
registradas mediante las unidades de medicion 31 a 34. En tanto el disparo ritmico de las redes neuronales
examinadas se presente solo débil o es inexistente, se selecciona una mayor amplitud para los pulsos individuales
301. Tan pronto el comportamiento de las redes neuronales se aproxime mas al comportamiento sano normal de un
generador de ritmo es posible reducir la amplitud de los pulsos individuales 301.

En la figura 5 se ilustra, nuevamente, el procedimiento de estimulacion, ya mostrado en la figura 3, con los trenes de
pulsos 300 como sefiales de estimulacion.

En la figura 6 se muestra a modo de ejemplo un tren de pulsos 300 que se compone de tres pulsos individuales 301.
Los pulsos individuales 301 se repiten con una frecuencia f, de entre 50 y 250 Hz, en particular encima de los 100
Hz. Los pulsos individuales 301 pueden ser pulsos controlados por corriente o voltaje que comprenden un
componente inicial de pulso 302 y un componente de pulso 303 subsecuente que fluye en sentido opuesto, pudiendo
la polaridad de ambos componentes de pulso 302 y 303 también ser intercambiada respecto de la polaridad
mostrada en la figura 6. La duracion 304 del componente de pulso 302 se encuentra en el intervalo entre 1 pys y 450
us. En el caso de pulsos controlados por corriente en el intervalo entre 0 mA y 25 mA y en el caso de pulsos
controlados por voltaje, la amplitud 305 del componente del pulso 302 se encuentra en el intervalo entre 0 y 16 V. La
amplitud del componente de pulso 303 es menor que la amplitud 305 del componente de pulso 302. En cambio, la
duracién del componente de pulso 303 es mayor que la del componente de pulso 302. Idealmente, los componentes
de pulso 302 y 303 estan dimensionados de tal manera que la carga que es transferida mediante los mismos es de
igual magnitud en ambos componentes de pulso 302 y 303, es decir que las superficies rayadas dibujadas en la
figura 6 son del mismo tamafio. De esta manera, mediante un impulso individual 301 se introduce al tejido la misma
cantidad de carga que la que es extraida del tejido.

La forma rectangular de los pulsos individuales 301 mostrada en la figura 6 representa una forma ideal. Se desvia de
la forma rectangular ideal en funcion de la calidad del sistema electronico generador de los pulsos individuales 301.

En lugar de sefiales de estimulacién en forma de pulsos, la unidad generadora 10 también puede generar, por
ejemplo, sefiales de estimulacion de otra configuracion, por ejemplo patrones de estimulacion temporalmente
continuos. Las formas de sefales descritas anteriormente y sus parametros deben entenderse solamente a modo de
ejemplos. Puede estar previsto, absolutamente, que sea posible un desvio de las formas de sefiales indicadas
anteriormente y sus parametros. Ademas, es factible que la estimulacidon pueda ser realizada por el paciente, por
ejemplo mediante una activacion telemétrica. En dicho caso, el paciente puede activar la estimulacion durante un
periodo especificado de, por ejemplo, 5 minutos mediante, por ejemplo, un transmisor externo, o el paciente puede
iniciar y terminar la estimulacién por si mismo.

Por ejemplo, en la figura 7 se ilustra, esquematicamente y a modo de ejemplo, un procedimiento de estimulacion
apropiado para la restauracion de la funcionalidad normal de generadores de ritmo, basado en que mediante una o
mas unidades de mediciéon 31 a 34 se detecta una sefial de medicién y que dicha sefial de medicién es usada como
sefial de estimulacion ya sea directamente, es decir sin otros pasos de procesamiento, o bien después de uno o mas
pasos de procesamiento. En la figura 7 se han superpuesto entre si las sefiales de estimulacion aplicadas por medio
de las unidades de estimulacion 11 a 14 en contra del tiempo t.

En la presente estimulacion, en un momento to se registra una o mas sefiales de medicién por medio de al menos
una de las unidades de medicién 31 a 34. A continuacion, las sefiales de medicién pueden ser usadas directamente
como sefiales de estimulaciéon 700 o ser sometidas, primeramente, a un procesamiento, por ejemplo un
procesamiento lineal, por ejemplo una amplificacion, y después ser alimentadas como sefiales de estimulacion 700 a
las unidades de estimulacion 11 a 14. En tanto se registren mas de una sefial de medicion, las sefiales de medicion
también pueden estar interconectadas.

De acuerdo a una configuracion, la sefial de estimulacion 700 se basa en un tren de pulsos, por ejemplo, el tren de
pulsos 300 mostrado en la figura 4, cuya amplitud es modulada mediante la sefial de medicion y alimentada después
a las unidades de estimulacion 11 a 14.

La sefal de estimulacion 700 es alimentada retardada a las diferentes unidades de estimulacion 11 a 14. En la figura
7, los momentos de inicio de las estimulaciones respectivas estan designados con t1 a ts. Los momentos t a t4 estan
retardados, en cada caso, respecto del momento t, a t3 precedente en intervalos temporales ATs. Analogamente al
intervalo temporal AT1 descrito en relacion con la figura 3, es posible seleccionar el intervalo temporal ATs, es decir
que se pueden seleccionar retardos en el intervalo de 0,05 segundos/N a 20 segundos/N, siendo N el nimero de
unidades de estimulacion.

Después de la estimulacion mediante la sefial de estimulaciéon 300 es posible realizar una nueva estimulacién. Para
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ello, la siguiente sefial de medicidn ya puede ser registrada, por ejemplo, en el momento ts, pero también es posible
que, como se muestra en la figura 7, sea registrado s6lo en un momento posterior ts. De los datos de medicion
determinados en el momento ts se genera una nueva sefial de estimulacién 701, la cual alimenta las unidades de
estimulacién 11 a 14 en momentos ts a to. El lapso de tiempo entre los momentos t5 a tg es, otra vez, en cada caso,
de ATs.

Correspondientemente, es posible continuar con la estimulacién. La estimulacién puede ser finalizada o interrumpida
después de determinado nimero de ciclos o bien es posible comprobar mediante sefales de medicién si por medio
de la estimulacion se ha conseguido una actividad ritmica suficiente de las redes neuronales v,
correspondientemente, si la estimulacion puede continuar o finalizar. Tal como en la estimulacién mostrada en las
figuras 3 y 5, la estimulacion segun la figura 7 también puede imponer a las redes neuronales estimuladas 21 a 24 el
ritmo que se ha especificado mediante la estimulacién y corresponde al ritmo natural.

De acuerdo con una configuracion, el intervalo temporal entre dos sefales de estimulacion sucesivas no es siempre
ATs, sino que los intervalos entre las diferentes unidades de estimulacion 11 a 14 son seleccionados distintos y/o
son ajustados durante el tratamiento del paciente. De este modo es posible tener en cuenta, por ejemplo, la duraciéon
de las sefiales fisiologicas del generador de ritmo estimulado.

Otra alternativa respecto de los procedimientos de estimulacién descritos anteriormente puede consistir en que las
sefiales de medicion no sean registradas en un solo momento, sino durante un intervalo de tiempo. Dicho intervalo
de tiempo puede corresponder, por ejemplo, a la duraciéon del periodo de actividad ritmica normal. A modo de
ejemplo, es posible formar la variancia a partir de las sefales registradas durante dicho periodo y usarla como sefial
de estimulacién directamente o después de un procesamiento posterior.

Como ya se ha indicado anteriormente, la separacion entre dos estimulaciones sucesivas puede ser seleccionada,
basicamente, con toda libertad mediante la misma unidad de estimulaciéon. Para la separacion es posible
seleccionar, por ejemplo, el intervalo temporal N x AT3 o un multiplo entero del mismo, para que las sefales de
estimulacion siempre estimulen la red neuronal estimulada con la misma fase.

Otras formas de estimulacion se explican a continuacién mediante las figuras 8 y 9. En la figura 8 se han indicado
sefiales de medicién 800 durante el tiempo t. Las sefiales de medicion 800 han sido registradas, por ejemplo,
mediante la unidad de medicion 31 que ha sido implantada en la red neuronal 21. La figura 8 muestra que las
neuronas de la red neuronal 21 generan, por ejemplo, sefiales eléctricas con una determinada periodicidad. Las
sefiales de medicién 800 pueden tener la forma de rafagas dentro de las cuales se encuentran dispuestas las
sefiales generadas por las neuronas envueltas. Las rafagas 800 se repiten con una frecuencia fs en el intervalo de
0,05 a 20 Hz.

Las sefiales de medicion 800 pueden alimentar en forma inalterada las unidades de estimulacion 11 a 14 o bien ser
sometidas, primeramente, a pasos de procesamiento y después usadas como sefales de estimulacion. A modo de
ejemplo, las sefales de medicidon 800 pueden ser filiradas mediante un filtro de paso de banda o filtro de paso bajo
y, eventualmente, ser amplificadas antes de ser usadas como sefiales de estimulacion. Ademas, las sefiales de
medicion 800 pueden alimentar de manera algo retardada a las diferentes unidades de estimulaciéon 11 a 14. Una
forma de estimulacion de este tipo se muestra, esquematicamente, en la figura 9. Alli se muestra que las unidades
de estimulaciéon 11 a 14 son alimentadas desplazadas en tiempo con sefales de estimulacién 900 ganadas a partir
de las sefiales de medicion 800.

Las sefales en estimulacion 900 pueden ser, por ejemplo, generadas filtrando las sefales de medicion 800
mediante un filtro de paso de banda o filtro de paso bajo y modulando la amplitud de trenes de pulsos cortos, por
ejemplo los trenes de pulsos 300 mostrados en la figura 4, mediante las sefales obtenidas en este proceso. El ello
resulta te las sefales de estimulacion de 900 presenten la misma longitud periédica 1/f4 que las sefiales de medicion
800. Las sefiales de estimulacién 800 que al igual que la unidad de medicion 31 estan implantadas en la red
neuronal 21 pueden alimentar la unidad de estimulaciéon 11 con la misma fase que las sefiales de medicién 800. Ello
puede tener por resultado que las sefiales de estimulacién 900 aplicadas simultaneamente con las rafagas 800
generadas por las neuronas estabilicen el ritmo natural de la red neuronal 21.

Las senales de estimulacién 900 pueden, ademas, ser aplicadas a las redes neuronales 22 a 24 por medio de las
unidades de estimulacion 12 a 14 con los retardos ATq2, ATz 0 AT14 mostrados en la figura 9. De esta manera se
puede estabilizar el ritmo natural de las redes neuronales 22 a 24 o el mismo puede ser inducido en dichas redes
neuronales, en tanto antes de la estimulacion las redes neuronales afectadas no han presentado un ritmo o han
presentado sélo un ritmo anormal.

Los retardos AT12, AT13 y AT14 pueden ser seleccionados libremente de acuerdo con lo descrito anteriormente o bien
se pueden determinar mediante mediciones. A modo de ejemplo, la unidad de estimulacién 11 puede aplicar una
sefial de excitacion, por ejemplo una sefial con forma de pulso. A continuacion se reciben sefiales de respuesta
mediante las unidades de medicion 32 a 34 y los tiempos que, en cada caso, transcurren entre la sefial de excitacion
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y las sefiales de respuesta son usados como tiempos de retardo AT12, AT13 y AT14 para las unidades de estimulacion
12 a 14 respectivas. Como resultado, mediante este tipo de estimulacién se puede inducir en las redes neuronales
21 a 24 una actividad ritmica que es igual o al menos similar al patréon de estimulacion, tal como se muestra en la
figura 9, y que se corresponde con la actividad ritmica sana normal del generador de ritmo estimulado.

En la figura 10 se muestra un dispositivo 1000 para la restauracion del modo de funcionamiento normal de
generadores de ritmo mediante la estimulacion de neuronas durante su operacion de acuerdo con el objetivo. Para
ello se han implantado electrodos de estimulacion 1001 y 1002 en la zona de la médula espinal de un paciente.
Cada uno de los electrodos de estimulacion 1001 y 1002 esta en conexién con una red neuronal diferente que
pertenece al mismo generador de ritmo. Ademas, el dispositivo 1000 dispone de al menos un sensor que, por
ejemplo, esta integrado a los electrodos de estimulacion 1001 y/o 1002. Cada uno de los electrodos de estimulacion
1001 y 1002 estan conectados mediante un cable de electrodo 1003 con una unidad generadora 1006 por medio de
un conector 1004 y un cable de conexién 1005. Todas las partes del dispositivo 1000 estan implantadas en el cuerpo
del paciente. La unidad generadora 1006 puede incluir un sistema electronico de control que realiza el procedimiento
de estimulacion. Como fuente de energia, la unidad generadora 1006 puede disponer de una bateria de larga vida o
un acumulador recargable. A modo de ejemplo, la unidad generadora 1006 puede estar emplazada
subcutaneamente en la zona del vientre inferior del paciente. En una configuracion alternativa, la unidad generadora
1006 puede ser un semiimplante con una fuente de energia exterior al cuerpo del paciente. La unidad generadora
1006 puede disponer de un conmutador de seguridad que asegura los limites de seguridad conocidos por el experto
en la materia, por ejemplo una entrada de carga maxima admisible.
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REIVINDICACIONES
1. Dispositivo (100; 1000) que comprende:
- al menos una unidad de medicidn (31 — 34) para el registro de sefiales de mediciéon de neuronas,

- una unidad generadora (10) para la generacion de sefales de estimulacion eléctricas en funcion de las sefales de
medicion, siendo las sefiales de estimulacion secuencias de trenes de pulsos y estando los trenes de pulsos
modulados mediante una sefial de modulacién obtenida de las sefiales de medicion, y

- una pluralidad de unidades de estimulacion (11 — 14) conectadas con la unidad generadora (10), estando la unidad
generadora configurada de tal manera que las unidades de estimulacion (11 — 14) con las sefiales de estimulacion
estimulen, en cada caso desplazadas en tiempo, una pluralidad de redes neuronales y, de esta manera, induzcan en
las redes neuronales estimuladas una actividad desplazada en tiempo, siendo las sefiales de estimulaciéon de cada
una de las unidades de estimulacion (11 — 14) aplicadas con una frecuencia f1, caracterizado porque

- la cantidad de unidades de estimulacion (11 - 14) es N y el retardo entre las sefiales de estimulacion aplicadas por
las unidades de estimulacion (11 — 14) corresponden, esencialmente, en promedio, a un factor 1/(f1 x N).

2. Dispositivo (100; 1000) segun la reivindicacion 1, decidiendo la unidad generadora (10) en funcién de las sefiales
de medicion si se realiza una estimulacién mediante las unidades de estimulacion (11 — 14).

3. Dispositivo (100; 1000) segun las reivindicaciones 1 o 2, determinando la unidad generadora (10) un parametro de
las sefales de estimulacion en funcion de las sefales de medicion.

4. Dispositivo (100; 1000) seguin una de las reivindicaciones precedentes, generando la unidad generadora (10) las
sefales de estimulacién en funcidon de una comparacion de las sefiales de medicidon con uno o mas valores umbral
especificados.

5. Dispositivo (100; 1000) segun una de las reivindicaciones precedentes, correspondiendo la frecuencia f1 a una
frecuencia mediante la cual una red neuronal de un generador de ritmo sano genera sefiales eléctricas.

6. Dispositivo (100; 1000) segun una de las reivindicaciones precedentes, siendo las redes neuronales estimuladas
componentes de un generador de ritmo.



ES 2432 186 T3

10—
]
]
4
grs 13
32;~ g.%
22 23

Fig. 1

10



ES 2432 186 T3

Fig. 2
”.’-30.0_ H |
1 ﬂésoo I

1/f4

| }AH

[

N

11

" Fig.3

.Hxsoo 11

T 1ATY -
I-H--|

forl



ES 2432 186 T3

. wﬁum T
. Fig. 4

E ﬂﬁ“ T 1

S,

o | SI

wl W

Fig. 5

12



ES 2432 186 T3

300

_-EOwU S

13

1/lo
!
301
Fig. 6‘ |
loU .
‘ ) ’ .
e H/TGU | | ,‘H/?{H‘ , H iy
A &Taﬂj"}ﬂ?,' - | -
12 ._I/_TOO : | ) H/701 | : I'—I‘::t
13 _|/700 H/701 »
| Eﬁ? | ' 01.
1 _—I/YOO | H/Y t
o 4t t3 1y 5 17 g tg o
Fig. 7



ES 2432 186 T3

ol o
A _
800 800 S
S I O (N I G I N I
SENEY 7R . |
SRR | Fig. 8
loU | S
! 1y
ot ———pp| .
u | [ []-o0 T[] 1
AT o I :
12 E"J %|f900 [ }—o00 [] I 1S
— . - A
3 ; = —|-/-900 ﬂ»god ﬂ ‘
i ui
| .
14 :“ﬂ"—]-fgoo ﬂf_goo I_] B

14



ES 2432 186 T3

1000~
A

1001

15



	Primera Página
	Descripción
	Reivindicaciones
	Dibujos

