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(54) Titlee METHOD FOR REGULATING THE SUPPLY OF SUBSTITUATE DURING EXTRACORPOREAL BLOOD
TREATMENT AND EXTRACORPOREAL BLOOD TREATMENT DEVICE COMPRISING A UNIT FOR REGULATING
THE SUPPLY OF SUBSTITUATE

(54) Bezeichnung : VERFAHREN ZUM REGELN DER ZUFUHR VON SUBSTITUAT BEI EINER EXTRAKORPORALEN
BLUTBEHANDLUNG UND EXTRAKORPORALE BLUTBEHANDLUNGSVORRICHTUNG MIT EINER EINRICHTUNG
ZUM REGELN DER ZUFUHR VON SUBSTITUAT

(57) Abstract: The invention relates to a method for regulating the supply

of substituate during an extracorporeal blood treatment using an extracor-
poreal blood treatment device, which comprises a dialyser (1) that is divi-
ded by a semi-permeable membrane (2) into a blood chamber (3) and a
dialysis liquid chamber (4), and a unit (19) for supplying substituate. Fur-
thermore, the invention relates to a device for extracorporeal blood treat-
ment comprising a unit (26) for regulating the supply of substituate. The
method according to the invention and the device according to the inventi-
on are based on the fact that the regulation of the supply of substituate du-
ring the extracorporeal blood treatment is effected according to the rheolo-
gical load of the dialyser. In order to regulate the supply of substituate du-
ring the extracorporeal blood treatment, the rheological load on the dialy-
ser is determined from the trans-membrane pressure at the dialyser and the
flow resistance of the dialyser, and the substituate rate is increased or re-
duced in accordance therewith. It is therefore no longer necessary to spe-
cify dialyser parameters or blood parameters, and distinguishing between
pre-dilution and post-dilution is also obsolete.

(57) Zusammenfassung:

[Fortsetzung auf der néichsten Seite]
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—  Erfindererkldrung (Regel 4.17 Ziffer iv) —  vor Ablauf der fiir Anderungen der Anspriiche geltenden
" . Frist; Veroffentlichung wird wiederholt, falls Anderun-
Verbffentlicht: gen eingehen (Regel 48 Absatz 2 Buchstabe h)
—  mit internationalem Recherchenbericht (Artikel 21 Absatz
3)

Die Ertindung betrifft ein Verfahren zum Regeln der Zufuhr von Substituat bei einer extrakorporalen Blutbehandlung mit einer
extrakorporalen Blutbehandlungsvorrichtung, die einen durch eine semipermeable Membran (2) in eine Blutkammer (3) und eine
Dialysierfliissigkeitskammer (4) unterteilten Dialysator (1) und eine Einrichtung (19) zum Zufithren von Substituat aufweist. Dar-
iiber hinaus betrifft die Erfindung eine Vorrichtung zur extrakorporalen Blutbehandlung mit einer Einrichtung (26) zum Regeln
der Zufuhr von Substituat. Das erfindungsgeméfe Verfahren und die erfindungsgeméfle Vorrichtung beruhen darauf, dass die Re-
gelung der Zufuhr von Substituat bei der extrakorporalen Blutbehandlung in Abhéngigkeit von der rheologischen Belastung des
Dialysators erfolgt. Die rheologische Belastung des Dialysators wird zur Regelung der Zufuhr von Substituat wihrend der extra-
korporalen Blutbehandlung aus dem Transmembrandruck am Dialysator und dem Strémungswiderstand des Dialysators bestimmt
und die Substituatrate entsprechend der Belastung angehoben oder reduziert. Damit ist die Vorgabe von Dialysatorparametern
oder Blutparametern nicht mehr notwendig und auch die Unterscheidung zwischen Pradilution oder Postdilution ist obsolet.
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Verfahren zum Regeln der Zufuhr von Substituat bei einer
extrakorporalen Blutbehandlung und extrakorporale
Blutbehandlungsvorrichtung mit einer Einrichtung zum Regeln der Zufuhr von Substituat

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zum Regeln der Zufuhr von Substituat bei einer
extrakorporalen Blutbehandlung mit einer extrakorporalen Blutbehandlungsvorrichtung,
die einen durch eine semipermeable Membran in eine Blutkammer und eine
Dialysierfliissigkeitskammer unterteilten Dialysator und eine Einrichtung zum Zufiihren
von Substituat aufweist. Dartiber hinaus betrifft die Erfindung eine Vorrichtung zur
extrakorporalen Blutbehandlung mit einer Einrichtung zum Regeln der Zufuhr von

Substituat. -

Zur Entfernung von harnpflichtigen Substanzen und zum Fliissigkeitsentzug werden beim
chronischen Nierenversagen verschiedene Verfahren zur apparativen Blutreinigung bzw.
Blutbehandlung eingesetzt. Bei der Himodialyse (HD) wird das Blut des Patienten in
einem extrakorporalen Blutkreislauf durch die Blutkammer eines von einer
semipermeablen Membran in die Blutkammer und eine Dialysierfliissigkeitskammer
unterteilten Dialysators geleitet, wihrend die Dialysierfliissigkeitskammer von einer
Dialysierfliissigkeit durchstromt wird. Uber die Membran des Dialysators findet im
Wesentlichen ein diffuser Stoffaustausch statt. Bei der Himofiltration (HF) wird die
Dialysierfliissigkeitskammer nicht von Dialysierfliissigkeit durchstromt. Es findet nur ein
konvektiver Stoffaustausch statt. Eine Kombination aus beiden Verfahren ist die

Hamodiafiltration (HDF).

Die dem Patienten bei der Hamofiltration (HF) oder Hamodiafiltration (HDF) iiber die
semipermeable Membran des Dialysators entzogene Menge an Fliissigkeit wird dem
Patienten wihrend der Blutbehandlung wieder als Substituat zugefiihrt, das entweder
gebrauchsfertig bereitgestellt wird oder wihrend der Blutbehandlung aus der
Dialysierfliissigkeit gewonnen wird. Das Substituat wird dem extrakorporalen
Blutkreislauf stromauf und/oder stromab des Dialysators zugefiihrt. Die Zufuhr von

Substituat stromauf des Dialysators wird als Pradilution und stromab des Dialysators als
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Postdilution bezeichnet. Als Substituatrate wird diejenige Menge an Substituat bezeichnet,
die in einem bestimmten Zeitraum dem im extrakorporalen Blutkreislauf stromenden Blut

zugefiihrt wird.

Zur Bilanzierung von frischer und verbrauchter Dialysierfliissigkeit, die in die bzw. aus
der Dialysierfliissigkeitskammer des Dialysators stromt, finden bei den bekannten
Blutbehandlungsvorrichtungen Bilanziersysteme Verwendung. Die Bilanzierung von
frischer und verbrauchter Dialysierfliissigkeit stellt sicher, dass dem Patienten keine

Fliissigkeit oder nur eine bestimmte Menge an Fliissigkeit zugefiihrt oder entzogen wird.

Die Ultrafiltrationsrate, mit der dem Patienten Fliissigkeit entzogen wird, ist von dem
Transmembrandruck TMP abhingig, der als der Druckunterschied zwischen dem
mittleren, blutseitigen, und dem mittleren, dialysatseitigen Druck am Dialysator definiert
ist. Verfahren und Vorrichtungen zum Bestimmen des Transmembrandrucks sind
allgemein bekannt. Die EP 0212 127 A1 und WO 2009/ 080258 Al beschreiben

beispielsweise eine Vorrichtung zur Bestimmung des Transmembrandrucks.

Neben dem Transmembrandruck ist fiir eine extrakorporale Blutbehandlung der
longitudinale Stromungswiderstand liangs der Hohlfasern der semipermeablen Membran
des Dialysators auf der Blutseite von Bedeutung, der nachfolgend als
Strdmungswiderstand des Dialysators bezeichnet wird. Es ist bekannt, dass die Ddmpfung
von Druckpulsen ldngs der Hohlfasern der Membran des Dialysators mit dem Verhéltnis
der Amplituden der spektralen Anteile der ersten und zweiten Harmonischen zur

Grundschwingung im Zusammenhang steht (WO 2008/135193 A1l).

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein Verfahren anzugeben, mit dem die
Regelung der Substituatrate wihrend der extrakorporalen Blutbehandlung erméglicht wird.
Dariiber hinaus ist eine Aufgabe der Erfindung, eine Vorrichtung zur extrakorporalen

Blutbehandlung mit einer verbesserten Regelung der Substituatrate zu schaffen.
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Die Losung dieser Aufgaben erfolgt erfindungsgeméif mit den Merkmalen der
Patentanspriiche 1 und 11. Vorteilhafte Ausfiihrungsformen der Erfindung sind

Gegenstand der Unteranspriiche.

Das erfindungsgeméfle Verfahren und die erfindungsgeméBe Vorrichtung beruhen darauf,
dass die Regelung der Zufuhr von Substituat bei der extrakorporalen Blutbehandlung in
Abhéngigkeit von der rheologischen Belastung des Dialysators erfolgt. Dabei ist zu
beriicksichtigen, dass die Substituatrate keine unabhéngige Gré8e ist, die nur in
Abhingigkeit von der rheologischen Belastung des Dialysators geregelt werden kann, da
die Substituatrate in einem Zusammenhang mit der Ultrafiltrationsrate steht. Das
erfindungsgeméfle Verfahren und die erfindungsgeméfe Vorrichtung stellen daher darauf
ab, von einer vorgegebenen Substituatrate auszugehen, mit der dem Patienten unter
Beriicksichtigung einer bestimmten Ultrafiltrationsrate Substituat zugefiihrt wird, wobei
die vorgegebene Substituatrate in Abhingigkeit von der rheologischen Belastung des

Dialysators erhoht oder verringert wird.

Die rheologische Belastung des Dialysators wird zur Regelung der Zufuhr von Substituat
wihrend der extrakorporalen Blutbehandlung bestimmt und die Substituatrate
entsprechend der Belastung angehoben oder reduziert. Die Vorgabe von
Dialysatorparametern oder Blutparametern ist nicht mehr notwendig. Selbst die

Unterscheidung zwischen Prédilution oder Postdilution ist obsolet.

Die rheologische Belastung des Dialysators wird vorzugsweise auf der Grundlage des
Transmembrandrucks oder einer mit dem Transmembrandruck korrelierenden Gréfe und
des Strdmungswiderstands oder einer mit dem Strémungswiderstand korrelierenden Gréf3e
bestimmt, wobei der Transmembrandruck oder die mit dem Transmembrandruck

- korrelierende GroBe und der Strémungswiderstand oder die mit dem Stromungswiderstand
korrelierende Grof3e wihrend der extrakorporalen Blutbehandlung ermittelt werden. Dabei
ist unerheblich, wie der Transmembrandruck und der Strémungswiderstand gemessen
werden. Allein entscheidend ist, dass der Transmembrandruck und der
Strémungswiderstand bzw. von dem Transmembrandruck und Strémungswiderstand

abgeleitete GréBen fiir die weitere Auswertung zur Verfligung stehen, um die Zufuhr von
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Substituat in Abhéngigkeit von Transmembrandruck und Strémungswiderstand regeln zu

konnen.

Eine bevorzugte Ausfithrungsform der Erfindung sieht vor, zur Bewertung des
Transmembrandrucks oder der mit dem Transmembrandruck korrelierenden Gréfie eine
erste Bewertungsgrofle zu ermitteln und zur Bewertung des Strémungswiderstands oder
der mit dem Strémungswiderstand korrelierenden Grof3e eine zweite Bewertungsgrofle zu
ermitteln. Beide ermittelten Bewertungsgréfen bilden dann ein Bewertungspaar, das fiir
die rheologische Belastung des Dialysators charakteristisch ist. Vorzugsweise werden der
Transmembrandruck und der Strémungswiderstand innerhalb eines Bewertungsrahmens
von 0-100 % bewertet. Mit dem Bewertungspaar wird die Rheologie am Dialysator

vollstdndig beschrieben.

Bei einer bevorzugten Ausfiihrungsform ist die Bewertung des Dialysators innerhalb des
Bewertungsrahmens Eingangsparameter einer 2-dimensionalen Matrix, welche jedem
Bewertungspaar (Prioritdtenpaar) einen Wert zuweist, welcher der erforderlichen

Anderung der Substituatsrate entspricht.

Jedem Bewertungspaar einer Vielzahl von die rheologische Belastung des Dialysators
charakterisierenden Bewertungspaaren wird ein bestimmter Wert fiir den Betrag
zugeordnet, um den die Substituatrate von einem vorgegebenen Wert erhéht oder
verringert wird. Diese Zuordnung von Bewertungspaar und Betrag der Anderung der
Substituatsrate kann in einem Speicher abgelegt werden. Damit steht fiir die
unterschiedlichen Bewertungspaare jeweils der Wert zur Verfiigung, um den die

vorgegebene Substituatrate verdndert wird.

Eine besonders bevorzugte Ausfithrungsform der Erfindung sieht vor, dass zur
Bestimmung des Strémungswiderstands oder der mit dem Strémungswiderstand
korrelierenden Grofle Druckpulse im extrakorporalen Blutkreislauf stromauf des
Dialysators erzeugt und stromab des Dialysators gemessen werden, und dass das stromab
des Dialysators gemessene Drucksignal spektral in eine Grundschwingung und mindestens

einer Harmonische zerlegt wird. Der Stromungswiderstand oder die mit dem
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Stromungswiderstand korrelierende Gréf3e wird dann auf der Grundlage des Verhiltnisses
der Grundschwingung und der mindestens einen Harmonischen bestimmt. Vorzugsweise
wird das gemessene Drucksignal in eine Grundschwingung und zwei Harmonische zerlegt.
Dieses Verfahren hat den Vorteil, dass der Druck im extrakorporalen Blutkreislauf nur
stromab des Dialysators gemessen werden braucht. Als Druckpulse konnen die Druckpulse
gemessen werden, die von der im extrakorporalen Blutkreislauf stromauf des Dialysators
angeordneten Blutpumpe erzeugt werden, bei der es sich im Allgemeinen um eine

okkludierende Schlauchpumpe handelt.

Das erfindungsgemife Verfahren und die erfindungsgemifBe Vorrichtung konnen auf die
ohnehin in einer extrakorporalen Blutbehandlungsvorrichtung im Allgemeinen vorhandene
Sensorik zuriickgreifen. Die Auswertung der Daten kann dabei in der zentralen Steuer- und
Recheneinheit erfolgen, die ohnehin in der extrakorporalen Blutbehandlungsvorrichtung
vorhanden ist. Daher lassen sich die erfindungsgeméfle Vorrichtung und das

erfindungsgemife Verfahren ohne gréferen konstruktiven Aufwand implementieren.

Im Folgenden wird ein Ausfiihrungsbeispiel der Erfindung unter Bezugnahme auf die

Zeichnungen im Einzelnen beschrieben:

Es zeigen:

Fig. 1 die wesentlichen Komponenten einer erfindungsgeméf3en extrakorporalen
Blutbehandlungsvorrichtung in vereinfachter schematischer Darstellung und

Fig. 2 eine Matrix, die jedem fiir die rheologische Belastung des Dialysators

charakteristischen Bewertungspaar einen Wert zuweist, welcher der

erforderlichen Anderung der Substituatrate entspricht.

Fig. 1 zeigt die wesentlichen Komponenten der erfindungsgeméfien
Blutbehandlungsvorrichtung, bei der es sich um eine Himo(dia)filtrationsvorrichtung
handelt, die einen Dialysator (Filter) 1 aufweist, der durch eine semipermeable Membran 2

in eine Blutkammer 3 und eine Dialysierfliissigkeitskammer 4 getrennt ist. Der Einlass der
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Blutkammer 3 ist mit einem Ende einer Blutzufiihrleitung 5 verbunden, in die eine
Blutpumpe 6, insbesondere eine Druckpulse erzeugende Rollenpumpe, geschaltet ist,
wihrend der Auslass der Blutkammer mit einem Ende einer Blutabfiihrleitung 7 verbunden
ist, in die eine Tropfkammer 8 geschaltet ist. Blutzufiihr- und —abfiihrleitung 5, 7 bilden
mit der Blutkammer 3 des Dialysators den extrakorporalen Blutkreislauf 9 der
Hamodiafiltrationsvorrichtung. Bei der Blutzufiihr- und —abfiihrleitung 5, 7 handelt es sich
um Schlauchleitungen eines in die Himodiafiltrationsvorrichtung eingelegten Schlauchsets

(Disposable).

Das Dialysierfliissigkeitssystem 10 der Himodiafiltrationsvorrichtung umfasst eine
Einrichtung 11 zur Bereitstellung von Dialysierfliissigkeit, die iiber den ersten Abschnitt
einer Dialysierfliissigkeitszufiihrleitung 12 mit dem Einlass der ersten Bilanzkammerhilfte
35a einer Bilanziereinrichtung 35 verbunden ist. Der zweite Abschnitt der
Dialysierfliissigkeitszufiihrleitung 12 verbindet den Auslass der ersten Bilanzkammerhilfte
35a mit dem Einlass der Dialysierfliissigkeitskammer 4. Der Auslass der
Dialysierfliissigkeitskammer 4 ist iiber den ersten Abschnitt einer
Dialysierfliissigkeitsabfiihrleitung 13 mit dem Einlass der zweiten Bilanzkafnmerhéilfte
35b verbunden. In den ersten Abschnitt der Dialysierfliissigkeitsabfiihrleitung 13 ist eine
Dialysierfliissigkeitspumpe 14 geschaltet. Der Auslass der zweiten Bilanzkammerhalfte
35b ist liber den zweiten Abschnitt der Dialysierfliissigkeitsabfiihrleitung 13 mit einem
Auslauf 15 verbunden. Stromauf der Dialysierfliissigkeitspumpe 14 zweigt von der
Dialysierfliissigkeitsabfiihrleitung 13 eine Ultrafiltratleitung 16 ab, die ebenfalls zu dem
Auslauf 15 fiihrt. In die Ultrafiltratleitung 16 ist eine Ultrafiltrationspumpe 17 geschaltet.
Die Bilanziereinrichtung 35 besteht bei handelsiiblichen Gerdten aus zwei parallelen
Bilanzkammern, die anti-zyklisch betrieben werden. Aus Griinden der Vereinfachung ist

hier nur eine Bilanzkammer dargestellt.

Wihrend der Dialysebehandlung wird die Blutkammer 3 von dem Blut des Patienten und
die Dialysierfliissigkeitskammer 4 des Dialysators von der Dialysierfliissigkeit
durchstrémt. Die Bilanziereinrichtung 35 stellt sicher, dass nur so viel Dialysierfliissigkeit
iiber die Dialysierfliissigkeitszufiihrleitung zuflieBen kann, wie Dialysierfliissigkeit iiber

die Dialysierfliissigkeitsabfiihrleitung abflieBen kann. Mit der Ultrafiltrationspumpe 17
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kann dem Patienten eine vorgegebene Menge an Fliissigkeit (Ultrafiltrat) mit einer
vorgegebenen Ultrafiltrationsrate entzogen werden. Die Ultrafiltrationspumpe 17 ist somit
Teil einer Einrichtung zum Entziehen von Flissigkeit aus dem im extrakorporalen
Kreislauf 9 strémenden Blut durch die Membran 2 des Dialysators 1, die als

Ultrafiltrationseinrichtung 18 bezeichnet wird.

Um dem Patienten die Fliissigkeit wieder zuzufiihren, verfugt die
Hémodiafiltrationsvorrichtung iiber eine Substitutionseinrichtung 19, mit der eine
Substitutionsfliissigkeit (Substituat) dem Blut zugefiihrt werden kann, das durch den
arteriellen Zweig 20 (Pradilution) und/oder den vendsen Zweig 21 (Postdilution) des
extrakorporalen Blutkreislaufs 9 strémt. Die Substitutionseinrichtung 19 weist eine
Einrichtung 37 zur Bereitstellung von Substituat auf, von der eine erste Substituatleitung
36, in die eine erste Substituatpumpe 22 geschaltet ist, zu dem Abschnitt der
Blutzufiihrleitung 5 zwischen Blutpumpe 6 und Blutkammer 3 fiihrt. Eine zweite
Substituatleitung 23, in die eine zweite Substituatpumpe 24 geschaltet ist, fiihrt von der
Einrichtung 37 zur Bereitstellung von Substituat zu der Tropfkammer 8. Wenn die
Hamodiafiltrationsvorrichtung nur mit Postdilution bzw. Pradilution betrieben werden soll,
kann die eine oder andere Substituatpumpe zusammen mit der jeweiligen Substituatleitung

entfallen.

Dariiber hinaus weist die Himodiafiltrationsvorrichtung eine zentrale Steuer- und
Recheneinheit 25 auf, die tiber Steuerleitungen 6°, 14°, 17°, 22°, 24° mit der Blutpumpe 6,
der Dialysierfliissigkeitspumpe 14, der Ultrafiltrationspumpe 17 sowie der ersten und

zweiten Substituatpumpe 22, 24 verbunden ist.

Die extrakorporale Blutbehandlungsvorrichtung verfiigt iiber eine Einrichtung 26 zum
Regeln der Zufuhr von Substituat, die in Fig. 1 in gestrichelten Linien dargestellt ist. Die
Einrichtung 26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat ist in Fig. 1 als getrennte
Einrichtung dargestellt. Sie kann aber auch Bestandteil der zentralen Steuer- und
Recheneinheit 25 sein. Die Einrichtung 26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat ist mit
der zentralen Steuer- und Recheneinheit 25 tiber eine Datenleitung 26’ verbunden, so dass

die Regeleinrichtung mit der Steuereinheit Daten austauschen kann, insbesondere die
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Substituatpumpen 22, 24 zur Einstellung der Substituatrate Q entsprechend ansteuern

kann.

Die Einrichtung 26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat weist Mittel 27 zum Bestimmen
der rheologischen Belastung des Dialysators und Mittel 28 zum Regeln der Substituatrate ‘

auf.

Die Mittel 27 zum Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators verfiligen
wiederum iiber Mittel 29 zum Bestimmen des Transmembrandrucks am Dialysator oder
einer mit dem Transmembrandrucks korrelierenden Grofie und Mittel 30 zum Bestimmen
des Strémungswiderstands des Dialysators oder einer mit dem Strémungswiderstand
korrelierenden Grof3e. Dabei wird unter dem Stromungswiderstand des Dialysators der
longitudinale Stromungswidertand langs der Hohlfaser der semipermeablen Membran 2

des Dialysators 1 auf der Blutseite verstanden.

Die Mittel 29 zum Bestimmen des Transmembrandrucks (TMP) kénnen unterschiedlich
ausgebildet sein. Zur Bestimmung des Transmembrandrucks kann beispielsweise die in der
EP 0212 127 Al beschriebene Messvorrichtung verwendet werden. Bei dem vorliegenden
Ausfiihrungsbeispiel umfassen die Mittel 27 zum Bestimmen des Transmembrandrucks
einen in der Dialysierfliissigkeitszufiihrleitung 12 stromauf der
Dialysierfliissigkeitskammer 4 des Dialysators 1 angeordneten ersten Drucksensor 31,
einen in der Dialysierflissigkeitsabfiihrleitung 16 stromab der
Dialysierflissigkeitskammer des Dialysators angeordneten zweiten Drucksensor 32 und
einen in der Blutriickfiihrleitung 21 stromab der Blutkammer 3 des Dialysators 1
angeordneten dritten Drucksensor 33. Die Drucksensoren 31, 32, 33, sind iiber
Datenleitungen 31°, 32°, 33’ mit den Mitteln 29 zum Bestimmen des Transmembrandrucks
verbunden. Mit den Drucksensoren 31 und 32 wird im Dialysierfliissigkeitssystem 10 der
Druck P, stromauf und der Druck P; stromab der Dialysierfliissigkeitskammer und mit
dem Drucksensor 33 im extrakorporalen Blutkreislauf 9 der Druck P; stromab der

Blutkammer gemessen.
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Die Mittel 29 zum Bestimmen des Transmembrandrucks TMP verfiigen iiber eine
geeignete Recheneinheit, die den Transmembrandruck nach der folgenden Gleichung

berechnet:

™p = p, - 15

Der ermittelte Wert fiir den Transmembrandruck TMP wird wie folgt bewertet. Zur
Bewertung des Transmembrandrucks TMP wird nach der folgenden Gleichung aus dem
gemessenen Wert fiir den Transmembrandruck TMP und einem vorgegebenen unteren
Grenzwert fiir den Transmembrandruck TMPLmit Lower und einem vorgegebenen oberen
Grenzwert fiir den Transmembrandruck TMPyimit_upper SOWie einem vorgegebenen
Wertebereich fir den Transmembrandruck TMPLimit rance €ine erste BewertungsgroBe
HEMO-Prioritdt berechnet. Dabei werden die Parameter TMPLvi 1ower, TMPLimiT upPER

und TMP1ivir_raNGe €mpirisch ermittelt.
HEMO _Prioritit = ((TMP — TMPL[MIT_LOWER) / TMPLIMIT_RANGE)* 100%

wobei TMPLmir rance = TMPLvir_upper - TMPLIMIT_LOWER

Neben dem Transmembrandruck TMP wird zur Bestimmung der rheologischen Belastung

des Dialysators 1 der Stromungswiderstand des Dialysators ermittelt.

Die Mittel 30 zum Bestimmen des Strémungswiderstands verfiigen iiber Mittel zum
Messen von Druckpulsen, die sich in longitudinaler Richtung iiber die Hohlfasern der’
semipermeablen Membran des Dialysators auf der Blutseite ausbreiten. Die Druckpulse
werden von der Blutpumpe 6 erzeugt, bei der es sich um eine okkludierende
Schlauchpumpe, insbesondere Rollenpumpe handelt. Bei dem vorliegenden
Ausfiihrungsbeispiel wird der stromab der Blutkammer 3 in der Blutriickfiihrleitung 21
angeordnete Drucksensor 33 zum Messen der von der Blutpumpe 6 erzeugten Druckpulse
verwendet. Daher fiihrt eine zweite Datenleitung 33’ von dem Drucksensor 33 zu den

Mitteln 30 zum Bestimmen des Stromungswiderstands. Zum Bestimmen des
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Strémungswiderstands wird das mit dem Drucksensor 33 gemessené Drucksignal spektral
in eine Grundschwingung G und die erste und zweite Harmonische H; und H; zerlegt, da
die Dampfung der Druckpulse ldngs der Hohlfasern im Verhéltnis der Amplituden der
spektralen Anteile der ersten und zweiten Harmonischen H; und H; zur Grundschwingung
Go im Zusammenhang stehen. Der theoretische Zusammenhang ist in der WO

2008/135193 A1 beschrieben.

Zur Regelung der Substituatrate wird auch der Stromungswiderstand wie folgt bewertet.
Nach der folgenden Gleichung wird aus der Grundschwingung Gy und der ersten und
zweiten Harmonischen H; und H; sowie den empirisch festgelegten Parametern K 5, M 2

und a nach der folgenden Gleichung

H -K _
BLKD_Prioritc‘it=a-(G°/ 1 1+G0/H2 KzJ

2M, oM,

eine zweite Bewertungsgré3e BLKD_Prioritét berechnet.

Die erste und zweite Bewertungsgrofle bilden ein Bewertungspaar
(Hemo_Prioritit/BLKD _Prioritit), das flir die rheologische Belastung des Dialysators

charakteristisch ist.

Die Frequenz der Grundschwingung der Druckpulse ergibt sich aus der Ansteuerung der
Blutpumpe 6. Damit sind auch die Frequenzen der ersten und zweiten Harmonischen der
Grundschwingung bekannt. Die Zerlegung des kontinuierlichen Drucksignals in seine
spektralen Anteile erfolgt bevorzugt mit einer Fouriertransformation, besonders bevorzugt
durch Digitalisieren der Messwerte des Drucksensors 33 mit diskreter

Fouriertransformation, die in einer geeigneten Recheneinheit durchgefiihrt wird.

Der Vorteil der Analyse der Druckpulse zur Bestimmung des Strémungswiderstands liegt
darin, dass nur ein Sensor stromab des Dialysators erforderlich ist. Ein Sensor stromauf
des Dialysators ist hingegen nicht erforderlich. Es ist aber auch méglich, den

Stromungswiderstand oder eine mit dem Stromungswiderstand korrelierende GréBe durch
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Messungen mit vier Drucksensoren stromauf und stromab des Dialysators auf der Blut-
und Dialysierfliissigkeitsseite zu bestimmen. Auch ist es moglich, den
Stromungswiderstand oder eine mit dem Strémungswiderstand korrelierende Gré3e durch
eine Messung mit zwei Drucksensoren stromab des Dialysators auf der Blut- und
Dialysierfliissigkeitsseite ndherungsweise zu bestimmen, in dem die Driicke stromauf des
Dialysators auf der Blut- und Dialysierfliissigkeitsseite auf der Grundlage von

Betriebsparametern abgeschitzt werden.

Da die rheologische Belastung des Dialysators sowohl auf der Grundlage des
Transmembrandrucks als auch des Strémungswiderstands bestimmt wird, ist die Messung
des Transmembrandrucks mit nur zwei oder drei Drucksensoren anstelle der bekannten
Messung mit vier Drucksensoren ausreichend, obwohl sich die Zwei- und die Drei-
Punktmessung des Transmembrandrucks in der Praxis nicht immer als zuverlissig
erwiesen haben, da es bei der Zwei- und der Drei-Punktmessung zu einem unstetigen

Verhalten im Bereich besonders hoher Transmembrandriicke kommen kann.,

Bei dem vorliegenden Ausfiihrungsbeispiel werden der Transmembrandruck und der
Stromungswiderstands derart bewertet, dass die Bewertungsgréen innerhalb eines
Bewertungsrahmens von 0 bis 100 % skalieren. Die rheologische Belastung des
Dialysators ldsst sich als Punkt in einem zweidimensionalen Koordinatensystem
vollstindig beschreiben. Die Regelung der Substituatrate basiert darauf, die rheologische
Belastung innerhalb eines Zielbereichs der Matrix zu halten. Die Regelung erfolgt

unabhingig davon, ob eine Post- oder Pradilution vorliegt.

Fig. 2 zeigt die zweidimensionale Matrix, welche jedem Bewertungspaar (Priorititenpaar)
einen Wert zuweist, welcher der erforderlichen Anderung der Substituatrate entspricht.
Folglich wird jedem Wertepaar, das in der Matrix abgelegt ist, ein bestimmter Wert fiir
den Betrag der Anderung der vorgegebenen Substituatrate zugeordnet. Innerhalb der
Matrix existiert eine Solllinie (Wertebereich), welche die Bewertungspaare miteinander
verbindet, die der angestrebten Dialysatorbelastung entsprechen. Diese Solllinie ist eine
Linie, die sich mathematisch aus der Verbindung einer zu den Priorititen linear

verlaufenden Linie und einer um das Prioritidtenpaar (0,0) verlaufenden Kreislinie
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zusammensetzt. Liegt das Priorititenpaar auf der Solllinie, so bleibt die Substituatrate
unverdndert. Die Solllinie (Wertebereich) ist in Fig. 1 als nicht schraffierter Bereich
gekennzeichnet. Der Betrag der Anderung der Substituatrate ist in Fig. 1 durch die Dichte
der Schraffierung dargestellt. Die Skala rechts in Fig. 1 ordnet den schraffierten Bereichen
im Koordinatensystem links entsprechende Anderungen der Substituatrate zu. Regelziel ist
hierbei der nicht schraffierte Bereich (0 %), was gleichbedeutend mit unveridnderter

Substituatgabe ist.

In der Einrichtung 26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat wird aus der Matrix die
erforderliche Substituatratendnderung o bestimmt. Die neu einzustellende Substituatrate

Qsub, new Wird wie folgt berechnet:

qub,neu: qub,alt (1 + a)

Fiir die extrakorporale Blutbehandlung wird eine bestimmte Ultrafiltrationsrate
vorgegeben, die mit der Ultrafiltrationseinrichtung 18 eingestellt wird. Weiterhin wird
vorgegeben, ob dem Patienten Fliissigkeit zugefiihrt oder entzogen oder weder Fliissigkeit
zugefiihrt noch entzogen werden soll. Wenn beispielsweise dem Patienten Fliissigkeit
entzogen werden soll, gibt die zentrale Steuer- und Recheneinheit 25 eine bestimmte
Substituatrate vor. Diese Substituatrate ist dann derart bemessen, dass dem extrakorporalen
Blutkreislauf weniger Substituat zugefiihrt wird, als iiber die Membran 2 des Dialysators 1
mit der Ultrafiltrationseinrichtung 18 Fliissigkeit entzogen wird. Diese vorgegebene
Substituatrate wird mit der Einrichtung 26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat nach
dem oben beschriebenen Verfahren erh6ht oder verringert. Damit wird die extrakorporale

Blutbehandlung unter optimalen Bedingungen fiir den Dialysator durchgefiihrt.

Die Regelung der Substituatzugabe sieht nicht nur eine Verdnderung der Substituatrate
vor, sondern auch eine Verteilung der Zufuhr von Substituat stromauf und stromab des
Dialysators (Pridilution und Postdilution). Bei der Zufuhr von Substituat sowohl stromauf
als auch stromab des Dialysators wird die Gesamtdilutionsmenge auf Post- und Pridilution

nach der Vorgabe durch die Matrix verdndert. Als Bestimmungsparameter fiir eine
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Anderungsanweisung fiir die Gesamtdilutionsmenge dient hierbei der Abstand des fiir die
rheologische Belastung des Dialysators charakteristischen Wertepaars im
Koordinatensystem vom Koordinatenursprung (0,0) und der Winkel zwischen der
gedachten Linie, die durch den Koordinatenursprung (0,0) und das charakteristische
Bewertungspaar verlduft, und der X-Achse oder alternativ der Y-Achse. Die Einrichtung
26 zum Regeln der Zufuhr von Substituat stellt dann zusammen mit der zentralen Steuer-
und Recheneinheit 25 entsprechend des ermittelten Abstands und Winkels die Flussraten
der Substituatpumpen 22 und 30 entsprechend ein.
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Patentanspriiche

1.

Verfahren zum Regeln der Zufuhr von Substituat bei einer extrakorporalen
Blutbehandlung mit einer extrakorporalen Blutbehandlungsvorrichtung, die

aufweist;

einen durch eine semipermeable Membran in eine Blutkammer und eine
Dialysierfliissigkeitskammer unterteilten Dialysator, wobei die Blutkammer Teil
eines extrakorporalen Blutkreislaufs und die Dialysierfliissigkeitskammer Teil

eines Dialysierfliissigkeitssystems ist;

eine Einrichtung zum Zufiihren von Substituat mit einer vorgegebenen

Substituatrate zu dem extrakorporalen Blutkreislauf,
dadurch gekennzeichnet, dass

die rheologische Belastung des Dialysators bestimmt wird, wobei die Substituatrate

in Abhéngigkeit von der rheologischen Belastung des Dialysators geregelt wird.

Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass der
Transmembrandruck oder eine mit dem Transmembrandruck korrelierende Grofle
und der Stromungswiderstand des Dialysators oder eine mit dem
Stromungswiderstand korrelierende Grof3e ermittelt werden, wobei die
rheologische Belastung des Dialysators auf der Grundlage des
Transmembrandrucks oder der mit dem Transmembrandruck korrelierenden Gréfie
und des Strémungwiderstands oder der mit dem Strémungswiderstand

korrelierenden Grofe bestimmt wird.

Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass zur Bewertung des

Transmembrandrucks oder der mit dem Transmembrandruck korrelierenden Grofie
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eine erste Bewertungsgréle HEMO_Prioritét ermittelt wird und dass zur
Bewertung des Stromungswiderstands oder der mit dem Stromungswiderstand
korrelierenden Gréfle eine zweite Bewertungsgréfe BLKD Prioritdt ermittelt wird,
wobei die beiden ermittelten Bewertungsgréfen ein fiir die rheologische Belastung
des Dialysators charakteristisches Bewertungspaar (HEMO_ Prioritét /

BLKD _Prioritét) bilden.

4. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dass jedem Bewertungspaar
einer Vielzahl von fiir die rheologische Belastung des Dialysators
charakteristischen Bewertungspaaren ein bestimmter Wert filir den Betrag der
Anderung der Substituatrate von einem vorgegebenen Wert zugeordnet wird,
wobei der Betrag der Anderung der Substituatrate aus dem ermittelten fiir die
rheologische Belastung des Dialysators charakteristischen Bewertungspaar auf der
Grundlage der Zuordnung von Bewertungspaar und Betrag der Anderung der

Substituatrate bestimmt wird.

5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass die vorgegebene

Substituatrate um den ermittelten Wert erhoht oder verringert wird.

6. Verfahren nach Anspruch 3 oder 4, dadurch gekennzeichnet, dass zur Bewertung
des Transmembrandrucks oder der mit dem Transmembrandruck korrelierenden
Grofe die erste Bewertungsgrole HEMO_ Prioritét
nach der folgenden Gleichung berechnet wird:

HEMO_Prioritéit = ((TMP — TMPL]MIT_LOWER) / TMPLIMIT_RANGE)* 100%

mit TMPivir rance = TMPLivit_upper - TMPLIMIT LOwER

wobel TMPLIMIT__LOWER, TMPL]MIT_UPPER und TMPL]MIT_RANGE empirisch ermittelte

Parameter sind.
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7.

10.

Verfahren nach einem der Anspriiche 2 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass zur
Bestimmung des Strémungswiderstands oder der mit dem Stromungswiderstand
korrelierenden Groéf3e Druckpulse im extrakorporalen Blutkreislauf stromauf des
Dialysators erzeugt und stromab des Dialysators gemessen werden, und dass das
stromab des Dialysators gemessene Drucksignal spektral in eine Grundschwingung
und mindestens eine Harmonische zerlegt wird, wobei der Strdmungswiderstand
oder die mit dem Strémungswiderstand korrelierende Grof3e auf der Grundlage des
Verhiltnisses der Grundschwingung und der mindestens einen Harmonischen

bestimmt wird.

Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass zur Bewertung des
Strémungswiderstands oder der mit dem Strémungswiderstand korrelierenden
GroBe die zweite Bewertungsgrofle BLKD_Prioritét aus der Grundschwingung Gy
und der ersten und zweiten Harmonischen H; und H; sowie den empirisch

festgelegten Parametern K 2, M > und a

nach der folgenden Gleichung berechnet wird:

BLKD_Priorita't=a-(G°/H1 —K, + G,/H, —sz

2M, 2M,

Verfahren nach einem der Anspriiche 2 bis 8, dadurch gekennzeichnet, dass zur
Bestimmung des Transmembrandrucks der Druck im extrakorporalen Blutkreislauf

und im Dialysierfliissigkeitssystem gemessen wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 3 bis 9, dadurch gekennzeichnet, dass das
Substituat dem extrakorporalen Blutkreislauf stromauf und/oder stromab des
Dialysators zugefiihrt wird, wobei das Verhiltnis zwischen der Menge des
stromauf und/oder stromab zugefiihrten Substituats auf der Grundlage des
ermittelten Bewertungspaars, das fiir die rheologische Belastung des Dialysators

charakteristisch ist, geregelt wird.
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11.

12.

Vorrichtung zur extrakorporalen Blutbehandlung mit

einem durch eine semipermeable Membran (2) in eine Blutkammer (3) und eine
Dialysierfliissigkeitskammer (4) unterteilten Dialysator (1), wobei die Blutkammer
Teil eines extrakorporalen Blutkreislaufs (9) und die Dialysierfliissigkeitskammer

Teil eines Dialysierfliissigkeitssystems (10) ist;

einer Einrichtung (19) zum Zufiihren von Substituat mit einer vorgegebenen

Substituatrate zu dem extrakorporalen Blutkreislauf (9) und

einer Einrichtung (26) zum Regeln der Zufuhr von Substituat,

dadurch gekennzeichnet, dass

die Einrichtung (26) zum Regeln der Zufuhr von Substituat aufweist:

Mittel (27) zum Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators und

Mittel (28) zum Regeln der Substituatrate, die derart ausgebildet sind, dass die
Substituatrate in Abhéngigkeit von der rheologischen Belastung des Dialysators

geregelt wird.

Vorrichtung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel (27) zum
Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators Mittel (29) zum
Bestimmen des Transmembrandrucks oder einer mit dem Transmembrandruck
korrelierenden Grofie und Mittel zum Bestimmen des Stromungswiderstands des
Dialysators oder einer mit dem Strémungswiderstand korrelierende Grofie
aufweisen, wobei die Mittel zum Bestimmen (27) der rheologischen Belastung des
Dialysators derart ausgebildet sind, dass die rheologische Belastung des
Dialysators auf der Grundlage des Transmembrandrucks oder der mit dem

Transmembrandruck korrelierenden Gré83e und des Strémungwiderstands oder der
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13.

14.

15.

16.

mit dem Strémungswiderstand korrelierenden Grofe bestimmt wird.

Vorrichtung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel (27) zum
Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators derart ausgebildet sind,
dass zur Bewertung des Transmembrandrucks oder der mit dem
Transmembrandruck korrelierenden Grof3e eine erste Bewertungsgrofie

HEMO _Prioritit ermittelt wird und dass zur Bewertung des Stromungswiderstands
oder der mit dem Stromungswiderstand korrelierenden Gréf3e eine zweite
Bewertungsgréle BLKD _Prioritit ermittelt wird, wobei die beiden ermittelten
BewertungsgréfBen ein fiir die rheologische Belastung des Dialysators
charakteristisches Bewertungspaar (HEMO _Prioritdt / BLKD_Prioritét) bilden.

Vorrichtung nach Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel (28) zum
Regeln der vorgegebenen Substituatrate derart ausgebildet sind, dass jedem
Bewertungspaar einer Vielzahl von fiir die rheologische Belastung des Dialysators
charakteristischen Bewertungspaaren ein bestimmter Wert flir den Betrag der
Anderung der Substituatrate von einem vorgegebenen Wert zugeordnet wird,
wobei der Betrag der Anderung der Substituatrate aus dem ermittelten fiir die
rheologische Belastung des Dialysators charakteristischen Bewertungspaar auf der
Grundlage der Zuordnung von Bewertungspaar und Betrag der Anderung der

Substituatrate bestimmt wird.

Vorrichtung nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel (28) zum
Regeln der vorgegebenen Substituatrate derart ausgebildet sind, dass die

vorgegebene Substituatrate um den ermittelten Wert erh6ht oder verringert wird.

Vorrichtung einem der Anspriiche 13 bis 15, dadurch gekennzeichnet, dass die
Mittel (27) zum Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators derart
ausgebildet sind, dass zur Bewertung des Transmembrandrucks oder der mit dem
Transmembrandruck korrelierenden Grofle die erste Bewertungsgrofie

HEMO _Prioritat
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17.

18.

nach der folgenden Gleichung berechnet wird:
HEMO Prioritit = ((TMP — TMPLIMIT_LOWER) / TMPLIMIT_RANGE)* 100%
mit TMPrivit rance = TMPLivir_upper - TMPLIMIT LowER

WObel TMPLIMIT_LOWER, TMPLIMIT_UPPER und TMPL[MIT_RANGE empirisch ermittelte

Parameter sind.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 12 bis 16, dadurch gekennzeichnet, dass
die Mittel (27) zum Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators Mittel
(33) zum Messen von im extrakorporalen Blutkreislauf stromauf des Dialysators
erzeugten Druckpulsen aufweist, und dass die Mittel (27) zum Bestimmen der
rheologischen Belastung des Dialysators derart ausgebildet sind, dass zur
Bestimmung der mit dem Strémungswiderstand des Dialysators korrelierende
Grofe das stromab des Dialysators gemessene Drucksignal in eine
Grundschwingung und mindestens eine Harmonische spektral zerlegt wird, wobei
der Stromungswiderstand oder die mit dem Stromungswiderstand korrelierende
Grofe auf der Grundlage des Verhiltnisses der Grundschwingung und der

mindestens einen Harmonischen bestimmt wird.

Vorrichtung nach Anspruch 17, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel (27) zum
Bestimmen der rheologischen Belastung des Dialysators derart ausgebildet sind,
dass zur Bewertung des Stromungswiderstands oder der mit dem
Stromungswiderstand korrelierenden Grofle die zweite Bewertungsgrofie BLKD-
Prioritét aus der Grundschwingung Go und der ersten und zweiten Harmonischen

H; und H, sowie den empirisch festgelegten Parametern K 5, M; > und o

nach der folgenden Gleichung berechnet wird:
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19.

20.

BLKD_Prioritc’z’t:a-(G(’/H1 — K + Gy / H, _sz

2M, oM,

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 12 bis 18, dadurch gekennzeichnet, dass
die Mittel (27) zur Bestimmung des Transmembrandrucks Mittel (33) zum Messen
des Drucks im extrakorporalen Blutkreislauf und im Dialysierfliissigkeitssystem

aufweisen.

Vorrichtung einem der Anspriiche 13 bis 19, dadurch gekennzeichnet, dass die
Einrichtung (19) zum Zufiihren von Substituat mit einer vorgegebenen
Substituatrate zu dem extrakorporalen Blutkreislauf (9) derart ausgebildet ist, dass
das Substituat stromauf und/oder stromab des Dialysators (1) dem extrakorporalen
Blutkreislauf zugefiihrt wird, wobei die Einrichtung (26) zum Regeln der Zufuhr
von Substituat derart ausgebildet ist, dass das Verhltnis zwischen der Menge des
stromauf und stromab zugefiihrten Substituats auf der Grundlage des ermittelten
fiir die rheologische Belastung des Dialysators charakteristischen Bewertungspaars

geregelt wird.
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Box No. I1 Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 2 of first sheet)

This international search report has not been established in respect of certain claims under Article 17(2)(a) for the following reasons:

L Claims Nos.: 1-10

because they relate to subject matter not required to be searched by this Authority, namely:

See next page PCT/ISA/210

2. l___l Claims Nos.:

because they relate to parts of the international application that do not comply with the prescribed requirements to such an.
extent that no meaningful international search can be carried out, specifically:

3. ]:l Claims Nos.:

because they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a).

Box No. IIl  Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 3 of first sheet)

This International Searching Authority found multiple inventions in this international application, as follows:

1. [:] As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all searchable
claims. o

2. D As all searchable claims could be searched without effort justifying additional fees, this Authority did not invite payment of
additional fees.

m

As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers
only those claims for which fees were paid, specifically claims Nos.:

4, I:l No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is
restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos.:

Remark on Protest l:l The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest and, where applicable, the
payment of a protest fee.

D The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest but the applicable protest
fee was not paid within the time limit specified in the invitation.

l:l No protest accompanied the payment of additional search fees.

Form PCT/ISA/210 (continuation of first sheet (2)) (July 2009)
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Continuation of Box I1.1
Claims 1-10

Unsearched subject matter.

The claims 1 to 10 relate to a method for regulating the supply of substituate during an
extracorporeal blood treatment. Since the change of the rate of substituate has a clear therapeutic
effect on the patient, the method is considered a method for treatment of the human or animal body
by therapy and was thus not searched pursuant to PCT Rule 39.1(iv).
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Internationales Aktenzeichen
INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT PCT/EP2010/006981
Feld Nr.1l Bemerkungen zu den Anspriichen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1)

GemaB Artikel 17(2)a) wurde aus folgenden Griinden fir bestimmte Anspriiche kein internationaler Recherchenbericht erstellt:

1. Anspriiche Nr. 1-10

weil sie sich auf Gegensténde beziehen, zu deren Recherche diese Behérde nicht verpflichtet ist, namlich

siehe BEIBLATT PCT/ISA/210

2. I:' Anspriche Nr.
weil sie sich auf Teile der internationalen Anmeldung beziehen, die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entspre-
chen, dass eine sinnvolle internationale Recherche nicht durchgeflihrt werden kann, namlich

3. |:| Anspriche Nr.
weil es sich dabei um abhangige Ansprliche handelt, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefasst sind.

Feld Nr. Il Bemerkungen bei mangelnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1)

Diese Internationale Recherchenbehérde hat festgestellt, dass diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt:

-

Da der Anmelder alle erforderlichen zusatzlichen Recherchengeblihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser
internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspriiche.

2 I:' Da fur alle recherchierbaren Anspriiche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefiihrt werden konnte, der
’ zusatzliche Recherchengebuhr gerechtfertigt héatte, hat die Behérde nicht zur Zahlung solcher Gebuihren aufgefordert.

3. I:' Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusatzlichen Recherchengebiihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich
dieser internationale Recherchenbericht nur auf die Anspriiche, fur die Geblhren entrichtet worden sind, namlich auf die
Anspriche Nr.

4. |:| Der Anmelder hat die erforderlichen zusétzlichen Recherchengebuihren nicht rechtzeitig entrichtet. Dieser internationale
Recherchenbericht beschrankt sich daher auf die in den Anspriichen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden
Ansprichen erfasst:

Bemerkungen hinsichtlich Der Anmelder hat die zusétzlichen Recherchengeblhren unter Widerspruch entrichtet und die
eines Widerspruchs gegebenenfalls erforderliche Widerspruchsgebiihr gezahlt.

Die zuséatzlichen Recherchengebihren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt,
jedoch wurde die entsprechende Widerspruchsgebuhr nicht innerhalb der in der
Aufforderung angegebenen Frist entrichtet.

I:' Die Zahlung der zuséatzlichen Recherchengebiihren erfolgte ohne Widerspruch.

Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung von Blatt 1 (2)) (April 2005)




INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT

Internationales Aktenzeichen

PCT/EP2010/006981

A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANDES

INV. A61M1/34
ADD.

Nach der Internationalen Patentklassifikation (IPC) oder nach der nationalen Klassifikation und der IPC

B. RECHERCHIERTE GEBIETE

Recherchierter Mindestprufstoff (Klassifikationssystem und Klassifikationssymbole )

A61IM

Recherchierte, aber nicht zum Mindestprifstoff gehérende Veréffentlichungen, soweit diese unter die recherchierten Gebiete fallen

Waéhrend der internationalen Recherche konsultierte elektronische Datenbank (Name der Datenbank und evtl. verwendete Suchbegriffe)

EPO-Internal

C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategorie* | Bezeichnung der Veréffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Teile Betr. Anspruch Nr.

X DE 600 37 408 T2 (FRESENIUS MEDICAL CARE 11-20
DE GMBH [DE]) 17. April 2008 (2008-04-17)
Absdtze [0020], [0 22]; Abbildung 1

X DE 600 30 460 T2 (INFOMED S A [CH]) 11
29. Mdrz 2007 (2007-03-29)
Anspruch 1; Abbildung 1

X WO 20087135193 Al (FRESENIUS MEDICAL CARE 11
DE GMBH [DE]; KOPPERSCHMIDT PASCAL [DE])
13. November 2008 (2008-11-13)

Seite 5, Absatz 4 - Seite 6, Absatz 1
Seite 6, Absatz 3 - Absatz 4

Seite 17, Absatz 4 - Seite 18, Absatz 1;
Abbildungen 2,3

D Weitere Verdffentlichungen sind der Fortsetzung von Feld C zu entnehmen Siehe Anhang Patentfamilie

* Besondere Kategorien von angegebenen Veréffentlichungen "T" Spétere Veréffept__lichung, die r_1_ach dem internationalen Anmeldedatum
"A" Veroffentlichung, die den allgemeinen Stand der Technik definiert, oder dem Prioritatsdatum veréffentlicht worden ist und mit der

aber nicht als besonders bedeutsam anzusehen ist Anmeldung nicht kollidiert, sondern nur zum Verstéandnis des der

] . . Erfindung zugrundeliegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden

"E" é&lteres Dokument, das jedoch erst am oder nach dem internationalen Theorie angegeben ist

Anmeldedatum versffentlicht worden ist "X" Veréffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
"L" Veréffentlichung, die geeignet ist, einen Prioritatsanspruch zweifelhaft er- kann allein aufgrund dieser Veroéffentlichung nicht als neu oder auf

scheinen zu lassen, oder durch die das Veréffentlichungsdatum einer erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden

anderen im Recherchenbericht genannten Versffentlichung belegt werden myu Versffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
soll oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie kann nicht als auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet

o~ ausgefuhri) o . o werden, wenn die Verdffentlichung mit einer oder mehreren anderen
O" Verbffentlichung, die sich auf eine mindliche Offenbarung, ) Versffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und
eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieht diese Verbindung fiir einen Fachmann naheliegend ist

"P" Veréffentlichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum, aber nach

dem beanspruchten Prioritatsdatum versffentlicht worden ist "&" Versffentlichung, die Mitglied derselben Patentfamilie ist

Datum des Abschlusses der internationalen Recherche Absendedatum des internationalen Recherchenberichts

7. April 2011 26/04/2011

Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehérde Bevoliméchtigter Bediensteter

Europaisches Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk

Tel. (+31-70) 340-2040, .
éx%ﬂ1#&34&ﬁh6 Persson, David
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Angaben zu Veroffentlichungen, die zur selben Patentfamilie gehéren

Internationales Aktenzeichen

PCT/EP2010/006981
Im Recherchenbericht Datum der Mitglied(er) der Datum der
angefihrtes Patentdokument Veroffentlichung Patentfamilie Veroffentlichung
DE 60037408 T2 17-04-2008 AT 380563 T 15-12-2007
DK 1175917 T3 07-01-2008
EP 1175917 Al 30-01-2002
EP 1661591 Al 31-05-2006
ES 2293877 T3 01-04-2008
JP 2002126075 A 08-05-2002
PT 1175917 E 27-12-2007
US 2002023880 Al 28-02-2002
DE 60030460 T2 29-03-2007 AT 337807 T 15-09-2006
AU 769788 B2 05-02-2004
AU 7768000 A 14-05-2001
CA 2389016 Al 10-05-2001
WO 0132238 A2 10-05-2001
DK 1223995 T3 02-01-2007
EP 1223995 A2 24-07-2002
EP 1704881 A2 27-09-2006
EP 1095666 Al 02-05-2001
ES 2269185 T3 01-04-2007
JP 4295940 B2 15-07-2009
JP 2003512900 T 08-04-2003
PT 1223995 E 31-01-2007
Us 6814864 Bl 09-11-2004
WO 2008135193 Al 13-11-2008 CN 101678164 A 24-03-2010
EP 2150292 Al 10-02-2010
JP 2010525845 T 29-07-2010
US 2010137777 Al 03-06-2010

Formblatt PCT/ISA/210 (Anhang Patentfamilie) (April 2005)




Internationales Aktenzeichen PCT/ EPZO].O/ 006981

WEITERE ANGABEN PCTASA/ 210

Fortsetzung von Feld 1II.1
Anspriiche Nr.: 1-10

Nicht Gesuchten Gegenstédnde

Anspriiche 1-10 beziehen sich auf ein Verfahren zum Regeln der Zufuhr von
Substituat bei einer extrakorporalen Blutbehandlung. Da die Veranderung
der Substituatsrate einen deutlichen therapeutischen Effekt an dem
Patient hat, ist es als eine therapeutische Behandlung des menschlichen
oder tierischen Korpers angesehen und ist hinsichtlich des Regels 39.1
iv) PCT nicht gesucht worden.
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