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(57) Abstract: The present invention relates to a method for determining the composition of medical liquids as regards their
proportion of electrolytes and non- electrolytes, said method comprising the following steps: determining at least one first physical
parameter of the medical liquid for unequivocal determination of the proportion of non-electrolytes in the medical liquid;
simultaneously determining at least one second physical parameter of the medical liquid for determination of the proportion of
electrolytes in the medical liquid; and determining the proportion of electrolytes and non- electrolytes in the medical liquid on the
basis of the first and second physical parameters. The present invention further relates to a device for determining the composition of
medical liquids as regards their proportion of electrolytes and non-electrolytes, said device comprising a first measuring device (7)
for measuring a first physical parameter of the medical liquid that is in a defined ratio to the non-electrolyte in the medical liquid, a
second measuring device (8) for determining at least one second physical parameter
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of the medical liquid that is in a ratio to the proportion of electrolytes in the medical liquid, and an evaluation device (9) for
determining the proportion of electrolytes and non-electrolytes in the medical liquid on the basis of the measured values of the
first measuring device (7) and of the second measuring device (8).

(57) Zusammenfassung: Die vorliegende Erfindung betrifft ein Vertahren zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer
Fliissigkeiten beziiglich ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten, umtassend die Schritte: Bestimmen mindestens einer
ersten physikalischen Gréfle der medizinischen Fliissigkeit zur eindeutigen Bestimmung des Anteils an Nichtelektrolyten in der
medizinischen Fliissigkeit; simultanes Bestimmen mindestens einer zweiten physikalischen GréBle der medizinischen Fliissigkeit
zur Bestimmung des Anteils an Elektrolyten in der medizinischen Fliissigkeit; und Bestimmen des Anteils an Flektrolyten und
Nichtelektrolyten in der medizinischen Fliissigkeit auf Grundlage der ersten und der zweiten physikalischen Gréfe. Die
vorliegende Erfindung betrifft weiterhin eine Vorrichtung zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer Fliissigkeiten
beziiglich ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten, umfassend eine erste Messvorrichtung (7) zum Messen einer ersten
physikalischen GréfBle der medizinischen Fliissigkeit, welche in einem eindeutigen Verhéltnis zu dem Nichtelektrolyten in der
medizinischen Fliissigkeit steht, eine zweite Messvorrichtung (8) zur Bestimmung mindestens einer zweiten physikalischen Gréfle
der medizinischen Fliissigkeit, welche in einem Verhéltnis zu dem Anteil an Elektrolyten in der medizinischen Fliissigkeit steht,
und eine Auswertungsvorrichtung (9) zum Bestimmen des Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten in der medizinischen
Fliissigkeit auf Grundlage der Messwerte der ersten Messvorrichtung (7) und der zweiten Messvorrichtung (8).
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Verfahren und Vorrichtung zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer

Flissigkeiten beziglich ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten

Technisches Gebiet

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren sowie eine Vorrichtung zur Bestimmung der
Zusammensetzung medizinischer FlUssigkeiten bezdglich ihres Anteils an Elektrolyten und
Nichtelektrolyten. Bevorzugt werden dabei Dialysate zur Verwendung bei der Hamodialyse und bei

der Peritonealdialyse analysiert.

Stand der Technik

Bei der Herstellung medizinischer FlUssigkeiten ist es haufig notwendig, bestimmte Verhaltnisse
von Elektrolyten und Nichtelektrolyten in der jeweiligen FlUssigkeit einzustellen und die konkrete

Einstellung der jeweiligen Verhéltnisse zu Uberwachen.

Beispielsweise ist es im Bereich der Dialyse bekannt, beispielsweise bei der Himodialyse,
Hamofiltration, Hdmodiafiltration und Peritonealdialyse, medizinische Flissigkeiten als Dialysat
oder als Substitutionsflissigkeit zu verwenden, welche sowohl Elektrolyte als auch Nichtelektrolyte

umfassen.

Haufig werden die entsprechenden medizinischen Fllssigkeiten vor der Anwendung in den
jeweiligen Dialyseverfahren online oder in Tanks gemischt, beispielsweise durch Hinzufligen von

entsprechenden Konzentraten von Elektrolyten und Nichtelektrolyten zu Wasser.

Bei der Mischung der entsprechenden Konzentrate mit Wasser ist darauf zu achten, dass die
vorgesehenen Endkonzentrationen in der jeweiligen medizinischen Flassigkeit erreicht werden, um
eine hohe Patientensicherheit zu garantieren. Hierzu ist es bekannt, das Dialysat in den

Dialysemaschinen durch kontinuierliche Messung der Leitfahigkeit zu Gberwachen.
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Gebrauchsfertige Lésungen der medizinischen Flissigkeit missen beide Komponenten, namlich
Elektrolyte sowie Nichtelektrolyte, in vorgeschriebenen Konzentrationen enthalten. Eine
automatische Uberwachung der vorgesehenen Endkonzentrationen in der medizinischen

Fllssigkeit wird durchgeflihrt, bevor das Dialysat zur Behandlung des Patienten verwendet wird.

Da die Konzentrationen in dem herzustellenden Dialysat festgelegt sind, ist auch dessen
elektrische Leitfahigkeit definiert. Wenn die elektrische Leitfahigkeit wéhrend des Betriebs von dem
vorgegebenen Zielwert abweicht, dann liegt eine Stérung der Herstellung des Dialysats vor und die

entsprechende Dialysesitzung muss gestoppt oder unterbrochen werden.

Weiterhin kann es trotz des Zufihrens der korrekten Mengen an Elektrolytkonzentrat sowie
Nichtelektrolytkonzentrat vorkommen, dass die entsprechenden Konzentrate, beispielsweise wenn
sie in Trockenform vorliegen, nicht vollstandig mit der Flissigkeit gemischt werden
beziehungsweise in Losung treten. Der entsprechende Effekt ist der gleiche, ndmlich, dass das zu

verwendende Dialysat nicht die vorgegebenen Konzentrationsverhaltnisse aufweist.

Aus der US 5,762,769 ist ein Verfahren zum Messen der Konzentration von Nichtelektrolyten in
einer Elektrolytldsung bekannt, wobei die gemischte Elektrolytldsung, welche zumindest einen
Elektrolyten und einen Nichtelektrolyten umfasst, Uber eine elektrische Leitfahigkeitsmessung

gemessen wird.

Darstellung der Erfindung

Entsprechend ist es eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung, die Bestimmung des Anteils von

Elektrolyt und Nichtelektrolyt in einer medizinischen Fllssigkeit weiter zu verbessern.

Diese Aufgabe wird mit einem Verfahren mit den Merkmalen des Anspruchs 1 geldst. Vorteilhafte

Weiterbildungen ergeben sich aus den abhangigen Unteransprichen.

Entsprechend umfasst das Verfahren zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer
FlUssigkeiten bezlglich ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten die Schritte des
Bestimmens mindestens einer ersten physikalischen GréBe der medizinischen Flissigkeit zur

eindeutigen Bestimmung des Anteils an Nichtelektrolyten in der medizinischen Flissigkeit, das
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simultane Bestimmen mindestens einer zweiten physikalischen GréBe der medizinischen
Flissigkeit zur Bestimmung des Anteils an Elektrolyten in der medizinischen FlUssigkeit, und das
Bestimmen des Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten in der medizinischen Flissigkeit auf

Grundlage der ersten und der zweiten physikalischen GréBe.

Dadurch, dass mindestens eine erste physikalische GrdBe der medizinischen Flissigkeit bestimmt
wird, welche zur eindeutigen Bestimmung des Anteils an Nichtelektrolyten dient, und simultan dazu
eine zweite physikalische GroBe der medizinischen Flissigkeit bestimmt wird, welche den Anteil
an Elektrolyten bestimmt, wird es moglich, den Einfluss des Nichtelektrolyten aus der
physikalischen GréBe fiir den Elektrolyten herauszurechnen beziehungsweise diese GrdBe bei der

Bestimmung der Elektrolytkonzentration zu beriicksichtigen.

Bevorzugt wird als erste physikalische GrdBe zur eindeutigen Bestimmung des Anteils an
Nichtelektrolyten in der medizinischen Flussigkeit der Brechungsindex der medizinischen
Flissigkeit bestimmt. Der Brechungsindex einer medizinischen Fllssigkeit und insbesondere eines
Dialysats ist im Wesentlichen unabhangig von der Konzentration der Elektrolyte. Dies ist

besonders der Fall fir den Konzentrationsbereich der Elektrolyte, welcher fir Dialysate relevant ist.

Als zweite physikalische GrdBe der medizinischen FlUssigkeit, welche zur Bestimmung des Anteils
an Elektrolyten dient, wird bevorzugt die Leitfahigkeit der medizinischen Fllssigkeit verwendet.
Leitfahigkeitsmessungen an Dialysaten sind zur Bestimmung des Elektrolytgehaltes innerhalb des
Dialysats wohl bekannt. Durch das angegebene Verfahren kann allerdings der Effekt des

Nichtelektrolyten auf die Leitfahigkeit berlcksichtigt werden.

Bevorzugt wird aus der ersten physikalischen GrdBe der Anteil des Nichtelektrolyten eindeutig
bestimmt und diese Bestimmung des Anteils des Nichtelektrolyten geht in die Bestimmung des
Anteils des Elektrolyten auf Grundlage der zweiten physikalischen GréBe mit ein, wobei bevorzugt
der Effekt des Nichtelektrolyten auf die Messung der zweiten physikalischen GréBe bei der

Bestimmung des Anteils an Elektrolyten berlcksichtigt wird.

Um ein Unterscheidungskriterium bereit zu stellen kann ein Zielwert oder ein Zielwertbereich flr
die erste physikalische GroBe und/oder ein Zielwert oder ein Zielwertbereich fir die zweite
physikalische GréBe vorbestimmt werden, und bei einer Abweichung der gemessenen ersten

physikalischen GrdéBe und/oder der zweiten physikalischen GréBe von dem jeweiligen
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vorgegebenen Zielwert beziehungsweise Zielwertbereich kann ein Alarm ausgeldst werden
und/oder eine Behandlung abgebrochen werden. Eine Vereinfachung des Verfahrens kann
entsprechend dadurch erreicht werden, dass eine medizinische Flissigkeit als flr den jeweiligen
Anwendungsfall geeignet bewertet wird, wenn sowohl fiir die erste physikalische GrdBe, bevorzugt
den Brechungsindex, sowie die zweite physikalische GrdBe, bevorzugt die Leitfdhigkeit, jeweils
einen Zielwert oder Zielwertbereich einhalten. Wenn die jeweiligen Zielwerte Zielwertbereiche von
der medizinischen Flissigkeit eingehalten werden, so kann davon ausgegangen werden, dass
sowohl der Anteil fir die Elektrolyte als auch der Anteil fir die Nichtelektrolyte in der jeweiligen
medizinischen Flissigkeit den Vorgaben entspricht. Eine besondere Bewertung beziehungsweise
ein Herausrechnen des Effekts der Nichtelektrolyte auf die gemessene physikalische GrdBe der
Elektrolyte kann auf diese Weise verzichtet werden. Die entsprechend hinterlegten Zielwerte fir
die erste und die zweite physikalische GrdBe entsprechen den Werten, welche in einer geeigneten

medizinischen Flissigkeit gemessen wurden.

Weiter bevorzugt ist es, die Temperatur der medizinischen FlUssigkeit zu messen und die
Temperatur bei der Bestimmung des Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten auf Grundlage
der ersten und zweiten physikalischen GrdBe zu berticksichtigen. Dies kann die Genauigkeit der

Bestimmungen der Konzentrationsverhéltnisse noch einmal weiter verbessern.

Die oben gestellte Aufgabe wird weiterhin durch eine Vorrichtung mit den Merkmalen des

Anspruchs 8 gelbst. Vorteilhafte Weiterbildungen ergeben sich aus den Unteransprichen.

Entsprechend ist eine Vorrichtung zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer
Flissigkeiten beziglich ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten angegeben, welche eine
erste Messvorrichtung zum Messen einer ersten physikalischen GréBe der medizinischen
Fllssigkeit, welche in einem eindeutigen Verhaltnis zu dem Nichtelektrolyten in der medizinischen
Fllssigkeit steht, umfasst. Eine zweite Messvorrichtung zur Bestimmung mindestens einer zweiten
physikalischen GrdoBe der medizinischen Flissigkeit, welche in einem Verhaltnis zu dem Anteil an
Elektrolyten in der medizinischen Flissigkeit steht, ist vorgesehen. Weiterhin ist eine
Auswertungsvorrichtung zum Bestimmen des Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten in der
medizinischen Flissigkeit auf Grundlage der Messwerte der ersten Messvorrichtung und der

zweiten Messvorrichtung vorgesehen.
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Es ist von Vortelil, in einer Dialysevorrichtung das verwendete Dialysat beziehungsweise die
verwendete Ersatzflissigkeit beziehungsweise Substitutionsflissigkeit mittels dem
vorbeschriebenen Verfahren beziehungsweise mittels der vorbeschriebenen Vorrichtung beziglich
der Anteile an Elektrolyten und an Nichtelektrolyten zu Uberwachen. Hierzu ist es von Vorteil, die
Uberwachung derart zu vereinfachen, dass Zielwerte sowohl fiir die erste physikalische Gro e,
Uber welche eindeutig auf die Konzentration der Nichtelektrolyte geschlossen werden kann, als
auch fir die zweite physikalische GrdBe, Uber welche auf die Konzentration der Elektrolyte
geschlossen werden kann, anzugeben. Solange sich die an das zu verwendenden Dialysat
geforderten Werte im Bereich der jeweiligen Zielwerte bewegen, ist das Dialysat zur Verwendung
bei der Behandlung des Patienten geeignet. Auf diese Weise kann die Patientensicherheit
sichergestellt werden. Sobald einer der Werte den Zielwert beziehungsweise einen Zielwertbereich

verldsst, wird die weitere Verwendung des Dialysats gestoppt und die Dialyse angehalten.

Dieses Verfahren ist sowohl bei Hamodialyse, Hadmofiltrations- als auch
Hamodiafiltrationsverfahren geeignet, und kann besonders bevorzugt im Bereich der
Peritonealdialyse verwendet werden. Hier wird das Einstrdmen beziehungsweise Austauschen des
Dialysats gestoppt, sobald eine der gemessenen physikalischen GrdBen den Zielwert
beziehungsweise den Zielwertbereich verldsst. Gerade bei der Peritonealdialyse werden auch
hohe Konzentrationswerte fir die Nichtelektrolyte erreicht, so dass hier eine besonders genaue
Uberwachung mit dem vorgeschlagenen Verfahren und der vorgeschlagenen Vorrichtung erreicht

werden kann.

Kurze Beschreibung der Figuren

Bevorzugte weitere Ausfihrungsformen und Aspekte der vorliegenden Erfindung werden durch die

nachfolgende Beschreibung der Figuren naher erldutert. Dabei zeigen:

Figur 1 Messungen der Leitfahigkeit einer medizinischen Fllssigkeit in Abhangigkeit vom
prozentualen Anteil gel6ster Elektrolyte bei verschiedenen prozentualen Anteilen
eines gelbsten Nichtelektrolyten;

Figur 2 Messungen der Leitfahigkeit einer medizinischen Fllssigkeit in Abhangigkeit vom
prozentualen Anteil der gelésten Elektrolyten bei verschiedenen prozentualen
Anteilen eines anderen geldsten Nichtelektrolyten;
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Figur 3 Messungen des Brechungsindex einer medizinischen Flissigkeit in Abhéngigkeit
vom prozentuellen Anteil eines geldsten Elektrolyten bei verschiedenen

prozentualen Anteilen eines gelésten Nichtelektrolyten;

Figur 4 Messungen des Brechungsindex einer medizinischen Flissigkeit in Abhangigkeit
vom prozentualen Anteil eines geldsten Elektrolyten bei verschiedenen

prozentualen Anteilen eines anderen geldsten Nichtelektrolyten;

Figur 5 Messungen des Brechungsindex einer medizinischen Flissigkeit in Abhangigkeit
vom prozentualen Anteil eines geldsten Nichtelektrolyten bei verschiedenen
prozentualen Anteilens eines geldsten Elektrolyten;

Figur 6 Messungen des Brechungsindex einer medizinischen Flissigkeit in Abhangigkeit
vom prozentualen Anteil eines anderen geldsten Nichtelektrolyten bei
verschiedenen prozentualen Anteilen eines geldsten Elektrolyten; und

Figur 7 den schematischen Aufbau einer Hdmodialysevorrichtung.

Detaillierte Beschreibung bevorzugter Ausfihrungsbeispiele

Im Folgenden werden bevorzugte Ausflhrungsbeispiele anhand der Figuren beschrieben. Dabei
werden gleiche, ahnliche oder gleichwirkende Elemente mit identischen Bezugszeichen bezeichnet
und auf eine wiederholte Beschreibung dieser Elemente wird teilweise verzichtet, um

Redundanzen in der Beschreibung zu vermeiden.

In den Figuren 1 und 2 sind die Ergebnisse von Leitfahigkeitsmessungen an einer medizinischen
Flissigkeit gezeigt, wobei die Leitfahigkeit in mS/cm gegeniiber dem prozentualen Anteil des
gelbsten Elektrolyten angegeben wird. Die in den Diagrammen angegebenen Konzentrationen sind
in Prozentwerten der jeweils hdchsten Konzentrationen angegeben. Die maximalen
Konzentrationen stellen dabei die Werte einer gebrauchsfdhigen Losung dar, welche den Ublichen
Konzentrationen von Peritonealdialyselésungen entspricht. Die maximalen Konzentrationen sind
hier beispielsweise 140 mmol/l NaCl sowie 42,5 g/l Glukose beziehungsweise 75 g/l Icodextrin. Die

Verwendung unterschiedlicher Konzentrationen spiegelt den mdglichen Fall wider, dass eine
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vollstdndige Aufldsung eines Trockenkonzentrats nicht erreicht werden kann, oder dass die
jeweiligen Dosiervorrichtungen, welche die Elektrolyte und die Nichtelektrolyte in die medizinische

Fllssigkeit dosieren, nicht korrekt arbeiten.

In den vorliegenden Messungen war der Elektrolyt durch NaCl gegeben, wobei die angegebenen
100 % einer Konzentration von 140 mmol/l entsprechen, also dem physiologisch richtigen Wert flr
NaCl im Blut beziehungsweise im Blutplasma. Die Ubrigen Prozentwerte des Elektrolyten in den
Messungen entsprechen Konzentrationen von 105 mmol/l (75 %), 112 mmol/l (80 %), 119 mmol/l
(85 %), 126 mmol/l (90 %) und 133 mmol/l (95 %).

Zusétzlich zu dem Elektrolyten NaCl wurde der jeweiligen zu messenden medizinischen
Fllssigkeit auch ein Nichtelektrolyt hinzugefligt. In der in Figur 1 gezeigten Messung wurde
Glukose als Nichtelektrolyt verwendet. 100 % Glukose entsprechen dabei einer Konzentration von
425 g/l, entsprechend der im Bereich der Peritonealdialyse (PD) Ublicher Weise verwendeten
Glucosekonzentration. Es wurden Messungen fiir 100 %, 60 %, 30 % und 0 % Glukoseanteil
aufgenommen, wobei diese Anteile Konzentrationen von 42,5 g/l, 25,5 g/, 12,75 g/l und 0 g/l
Glukose entsprechen. Die entsprechenden Graphen sind in Figur 1 mit G-100, G-60, G-30 und G-0

gekennzeichnet.

In Figur 2 wurde als Nichtelektrolyt Icodextrin verwendet, wobei hier als 100% eine Konzentration
von 75 g/l verwendet wurde — ebenfalls entsprechend dem in der Peritonealdialyse Ublicher Weise
verwendeten Wert. Die Ubrigen Konzentrationen liegen entsprechend bei 45 g/l, 22,5 g/l und 0 g/l

und sind analog wie in Figur 1 gekennzeichnet durch 1-100, 1-60, 1-30 und I-0.

Die Leitféahigkeit in den jeweiligen Messungen wurde mittels eines handelstblichen

Leitfédhigkeitsmessers, ndmlich des ,lonometer 3" von Fresenius Medical Care, gemessen.

Aus den Figuren 1 und 2 I&sst sich sofort erkennen, dass die Leitféahigkeit der jeweiligen
medizinischen Fllssigkeiten proportional zur Elektrolytkonzentration ist. Weiterhin Iasst sich aus
den Diagrammen sofort erkennen, dass die Leitfahigkeit dartber hinaus auch abhéngig von der
Konzentration des Nichtelektrolyten ist. Die Konzentration des Nichtelektrolyten flihrt quasi zu

einer Parallelverschiebung der jeweiligen Graphen zueinander.
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Sowohl in Figur 1 als auch in Figur 2 wurde jeweils mittels einer fetten Linie ein Zielwert fir die
Leitfédhigkeit angedeutet. Der Zielwert ist so eingestellt, dass bei korrektem Vorliegen des
Nichtelektrolyten, ndmlich einer Konzentration des Nichtelektrolyten von 100%, auch 100 % des
Elektrolyten erreicht werden. Entsprechend liegt der Zielwert in Figur 1 ungefahr bei 13,1 mS/cm

und in Figur 2 bei ca. 12 mS/cm.

Aus den Diagrammen der Figuren 1 und 2 ergibt sich jedoch sofort aus der Kurvenschar, dass bei
geringeren Konzentrationen des Nichtelekirolyten beim Erreichen des Zielwertes die gewilnschte
Elektrolytkonzentration von 100 % noch bei weitem nicht erreicht ist. Aus Figur 1 kann
beispielsweise enthommen werden, dass beispielsweise bei einer Konzentration von 0 % Glukose
die Leitféahigkeit der medizinischen FlUssigkeit derart beeinflusst wird, dass bei Erreichen des
Zielwertes der Leitfahigkeit lediglich 90 % des geldsten Elektrolyten vorliegen (entsprechend nur
ca. 126 mmol/l). Auch aus Figur 2 ergibt sich ein &hnliches Bild. Hier wird beispielsweise bei
Vorliegen von 0 % Icodextrin beim Erreichen des Zielwertes flr die Leitfahigkeit nur eine

Elektrolytkonzentration von ca. 83 % erreicht.

Entsprechend fihrt die Messung der Leitfahigkeit einer Dialysat allein nur dann zu einem korrekten
Ergebnis bezlglich der Elektrolytkonzentration, wenn gleichzeitig sichergestellt wird, dass die

Nichtelektrolytkonzentration dem vorgegebenen Wert entspricht.

In den Figuren 3 und 4 wurden Messungen des Brechungsindex der medizinischen FlUssigkeit in
Abhéngigkeit vom prozentualen Anteil des geldsten Elektrolyten bei verschiedenen prozentualen
Anteilen des geldsten Nichtelektrolyten durchgeflhrt. Konkret wurden in den Figuren 3 und 4 die
gleichen Konzentrationen flir den Elektrolyten (NaCl) und die Nichtelektrolyten (Glukose in Figur 3
beziehungsweise Icodextrin in Figur 4) verwendet, wie in den Figuren 1 und 2. Der
Brechungsindex wurde jeweils mit einem handelslblichen Laborrefraktometer der Bezeichnung

,DR6000" des Herstellers Krliss gemessen.

Wie sich auf den ersten Blick aus den Figuren 3 und 4 sofort ergibt, ist der prozentuale Anteil des
geldsten Elektrolyten in der jeweiligen getesteten medizinischen Flussigkeit nicht ausschlaggebend
fir den gemessenen Brechungsindex. Der Brechungsindex der jeweiligen medizinischen
Flissigkeit ist vielmehr im Wesentlichen unabhangig von der Elektrolytkonzentration — zumindest

im betrachteten Konzentrationsbereich, welcher dem physiologisch richtigen Bereich entspricht.
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Die leicht sichtbare Steigerung der Kurven ist im Wesentlichen zu vernachldssigen. Aus den
Figuren 3 und 4 ist aber auch zu entnehmen, dass der Brechungsindex mit der Konzentration des
Nichtelektrolyten zunimmt. Ein Zielwert, welcher in den Figuren 3 und 4 wiederum durch die fett
durchgezogene Linie angegeben wird, ist hier durch die korrekte beziehungsweise vorgegebene

Konzentration des Nichtelektrolyten festgelegt.

Entsprechend kann aus einer Messung des Brechungsindex unabhéngig von der gelésten
Elektrolytkonzentration auf die konkrete Konzentration des Nichtelektrolyten in der medizinischen
Fllssigkeit geschlossen werden. Eine Aussage Uber die Elektrolytkonzentration ist jedoch mittels

der Messung des Brechungsindex nicht moglich.

In den Figuren 5 und 6 sind weitere Messungen des Brechungsindex, nun in Abhangigkeit vom
prozentualen Anteil des geldsten Nichtelektrolyten in der medizinischen Fllssigkeit, bei
verschiedenen prozentualen Anteilen des Elektrolyten gezeigt. Auch flr diese Messungen wurden
die gleichen Ldsungen wie in den oben genannten Messungen verwendet, wobei in Figur 5
wiederum Glukose als Nichtelektrolyt verwendet wird, und in Figur 6 lcodextrin. Der Elektrolyt war

in beiden Fallen NaCl.

Es ergibt sich aus den Figuren 5 und 6 sofort, dass ein proportionaler Zusammenhang zwischen
dem prozentualen Anteil des geldsten Nichtelektrolyten und dem Brechungsindex besteht,
wohingegen die Konzentration des Elektrolyten — zumindest im physiologisch relevanten

Konzentrationsbereich — keinen Einfluss auf die Messung des Brechungsindex hat.

Gemé&n dem vorgeschlagenen Verfahren wird entsprechend eine Bestimmung mindestens einer
ersten physikalischen GréBe der medizinischen Fllssigkeit, welche zur eindeutigen Bestimmung
des Anteils an Nichtelektrolyten verwendet werden kann, durchgefihrt. Bei dieser Bestimmung der
ersten physikalischen GréBe handelt es sich bevorzugt um den Brechungsindex, welcher, wie sich
beispielsweise aus den Figuren 3 bis 6 ergibt, tatséchlich einen eindeutigen Rlckschluss auf die

Konzentrationen des Nichtelektrolyten in der medizinischen Flissigkeit ermdglicht.

Uber die Bestimmung des Brechungsindex kann direkt auf den Anteil des Nichtelektrolyten

geschlossen werden.
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Simultan zur Bestimmung des Brechungsindex wird eine zweite Messung durchgefihrt, welche zur
Bestimmung einer zweiten physikalischen GriBe dient, die eine Bestimmung des Anteils an
Elektrolyten ermdglicht. Bevorzugt wird hier die Leitfahigkeit gemessen. Wie sich beispielsweise
aus den Figuren 1 und 2 ergibt, kann bei Kenntnis der Konzentration des Nichtelektrolyten mittels

der Leitfahigkeitsmessung auf die Konzentration des Elektrolyten geschlossen werden.

Der Einfluss des Nichtelektrolyten auf die Bestimmung der Konzentration des Elektrolyten kann auf
diese Weise herausgerechnet werden. In einer Alternative kdnnen die jeweiligen Werte flr die
Konzentration des Elektrolyten aus einer gespeicherten Tabelle/Datenbank ausgelesen werden,
wobei hier flr unterschiedliche Konzentrationen des Nichtelektrolyten Leitfahigkeitswerte flr

bestimmte Konzentrationen von Elektrolyten hinterlegt sind.

Auf Grundlage der beiden gemessenen physikalischen GréBen, ndmlich des Brechungsindex und
der Leitféhigkeit, kann entsprechend festgestellt werden, ob der Anteil an Elektrolyt und an
Nichtelektrolyt in der betrachteten medizinischen Fllssigkeit dem jeweiligen Vorgabewert

entspricht. Diese Bestimmung wird bevorzugt automatisch durchgeflihrt.

Entsprechend kann im Gegensatz zur alleinigen Messung der Leitfahigkeit bei einer kombinierten
Messung der beiden GréBen eine Uberwachung der Zusammensetzung der medizinischen

Fllssigkeit erreicht werden.

Bei Verwendung in einem medizinischen Gerat, beispielsweise einer Dialysevorrichtung, kann
durch die Bestimmung des Brechungsindex der medizinischen Flissigkeit Gberprift werden, ob
sich die Nichtelektrolytkonzentration in einem bestimmten Zielwertbereich befindet. Liegt der
Brechungsindex in diesem Zielwertbereich, so weist dies darauf hin, dass die verwendete
medizinische Fllssigkeit die gewinschte Nichtelektrolytkonzentration aufweist. Die dann noch
offene Frage nach der Elektrolytkonzentration wird dann durch die Leitfahigkeitsmessung eindeutig

bestimmt.

Entsprechend kann in dieser Konstellation, insbesondere wenn ein erstes Konzentrat
beispielsweise in Trockenform oder in Flissigform, welches den Nichtelektrolyten umfasst, und ein
zweites Konzentrat, ebenfalls in Flissigform oder in Trockenform, welches den Elektrolyten

umfasst, in die medizinische Flissigkeit gemischt wird, sichergestellt werden, dass sich sowohl die
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Konzentration des Nichtelektrolyten tiber die Messung des Brechungsindex, als auch die

Konzentration des Elektrolyten Gber Messung der Leitfahigkeit im Zielwertbereich befinden.

Durch die eindeutige Feststellung der richtigen Lésungszusammensetzung kann entsprechend

eine erhdhte Patientensicherheit gewahrleistet werden.

Eine Méglichkeit zur einfachen Uberwachung einer medizinischen Vorrichtung zur Vorbereitung
von medizinischen Fllissigkeiten wird dann dber die Hinterlegung von Zielwertbereichen flr den
Brechungsindex sowie flr die Leitfgdhigkeit der medizinischen Fllssigkeit gegeben. Wandern die
gemessenen Werte des Brechungsindex sowie der Leitfahigkeit aus den vorgegebenen

Zielwertbereichen, wird die Behandlung beendet oder unterbrochen.

In einer bevorzugten Variante wird weiterhin auch die Temperatur der jeweiligen gemessenen
medizinischen Flissigkeit gemessen, um die sich aus Temperaturanderungen ergebenden
Variationen der Messwerte des Brechungsindex sowie der Leitfahigkeit bei der Bestimmung, ob

sich die medizinische Fllssigkeit im vorgegebenen Bereich bewegt, zu beriicksichtigen.

Es ist jedoch auch mdglich, auf Grundlage der durchgefliihrten Messungen auf einen potentiellen
Fehlerfaktor zu schlieBen, beispielsweise auf eine zu geringe Hinzudosierung des Nichtelektrolyten

oder des Elektrolyten.

Uber eine entsprechende Auswertung lasst sich namlich bei Vorliegen der entsprechenden
Datenlage sowohl die Konzentration des Elektrolyten als auch die Konzentration des

Nichtelektrolyten bestimmen.

Wie sich aus den Figuren 5 und 6 ergibt, ist der Brechungsindex linear abhangig von der

Konzentration des Nichtelektrolyten in der medizinischen FlUssigkeit. Hieraus ergibt sich:

(1) Rl = R|0+XNE Mg

Hierbei ist Rl der Brechungsindex der medizinischen Fllssigkeit, Rly eine Nullpunktverschiebung,
welche durch die verwendete Flissigkeit bestimmt wird, xne die Konzentration beziehungsweise
der Aufldésungsgrad des Nichtelektrolyten in der medizinischen Flissigkeit und mg die Steigung

der jeweiligen Messkurve in den Figuren.
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Hieraus I&sst sich der Aufldsungsgrad beziehungsweise die Konzentration des Nichtelektrolyten

bestimmen zu:

(2) XNE=(R|—R|0)/mR|

Auch die Leitfahigkeit 18sst sich entsprechend linearisieren, wie sich beispielsweise aus den
Figuren 1 und 2 ergibt, da eine lineare Abhangigkeit zwischen der Elektrolytkonzentration und der
Nichtelektrolytkonzentration auf der einen Seite und der Leitfahigkeit auf der anderen Seite
besteht. Hierbei ist flir eine exakte Bestimmung jedoch zu beachten, dass die jeweiligen Geraden
in den Figuren 1 und 2 nicht genau parallel zueinander verschoben sind, sondern eine leicht

unterschiedliche Steigung aufweisen. Daher gilt fir die Leitfahigkeit:
) LF = LFo(Xng) + Xe X M_r (Xng)
Dabei ist LF die Leitfédhigkeit der medizinischen FlUssigkeit, LFo(xng) die durch den
Nichtelektrolyten verursachte Nullpunktverschiebung, xg die Konzentration beziehungsweise der
Aufldsungsgrad des Elekirolyten und myg(xne) die von der Konzentration des Nichtelektrolyten
abhangige Steigung der gemessenen Kurve.
Damit ergibt sich flir die Konzentration des Elektrolyten beziehungsweise dessen Aufldsungsgrad:
(4) Xg = (LF - LFo) (XLME) / mLF(XME)
Da jedoch der Effekt der Nichtelektrolytkonzentration auf die Steigung der Leitfahigkeit nicht sehr
groB — beziehungsweise vernachlassigbar — ist, wird zur Vereinfachung mit einer mittleren
Steigung gerechnet:
(5) Xg = (LF - LFo) (XME) / Mg
Hieraus ergibt sich die entsprechende Abschatzung sowohl fiir den Auflésungsgrad

beziehungsweise die Konzentration des Nichtelektrolyten (vergleiche Gleichung (2)), sowie fir die

Konzentration beziehungsweise den Auflésungsgrad des Elektrolyten (vergleiche Gleichung (5)).
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Figur 7 zeigt schematisch eine Hadmodialysevorrichtung 1 gezeigt, mittels welcher ein schematisch
angedeuteter Patient 2 dialysiert wird. Ein Dialysator 3 ist vorgesehen, welcher eine Patientenseite
30 und eine Dialysatseite 32 aufweist, wobei die beiden Kammern Uber die Dialysemembran 34

voneinander getrennt sind.

Das Dialysat wird online zubereitet und es wird Wasser von einem Wasseranschluss 4 mit einem
Elektrolytkonzentrat aus einer entsprechenden Elektrolytdosiervorrichtung 5 und einem
Nichtelektrolytkonzentrat aus einer entsprechenden Nichtelektrolytdosiervorrichtung 6 gemischt.
Die Elektrolytdosiervorrichtung 5 sowie die Nichtelektrolytdosiervorrichtung 6 werden jeweils
automatisch angesteuert — beispielsweise ber eine Auswertungsvorrichtung 9 — und dosieren
entsprechend eine solche Menge an Elektrolytkonzentrat sowie an Nichtelektrolytkonzentrat in das
Wasser, dass die geforderten Konzentrationen an Elektrolyt sowie an Nichtelektrolyt in dem

entstehenden Dialysat erreicht werden.

Ein Brechungsindexsensor 7 ist nach den beiden Dosiervorrichtungen 5, 6 in der Leitung 40,
mittels welcher das Dialysat transportiert wird, vorgesehen. Der Brechungsindexsensor 7 ist dazu
vorgesehen, den Brechungsindex des Dialysats so zu bestimmen, dass hierlber direkt auf die
Konzentration des Nichtelektrolyten im Dialysat geschlossen werden kann. Diese Auswertung wird
Uber die Steuervorrichtung 9 erreicht, an welche die entsprechenden Signale des
Brechungsindexsensor 7 geleitet wird. Die entsprechenden mathematischen Zusammenhénge
wurden bereits oben ausgeflihrt. Insbesondere besteht ein linearer Zusammenhang zwischen dem

Brechungsindex und der Konzentration des Nichtelektrolyten in dem Dialysat.

Weiterhin ist ein Leitfahigkeitssensor 8 vorgesehen, mittels welchem die Leitfahigkeit des
hergestellten Dialysats gemessen werden kann. Wie bereits ebenfalls oben beschrieben, kann aus
der Leitféahigkeit des Dialysats auf die Konzentration des Elektrolyten geschlossen werden, wenn
die Konzentration des Nichtelektrolyten berlcksichtigt wird. Da die Konzentration des
Nichtelektrolyten jedoch bereits auf Grundlage der Messung des Brechungsindexsensors 7
bekannt ist, kann in der Auswertungsvorrichtung 9 entsprechend auch auf die Konzentration des

Elektrolyten im Dialysat geschlossen werden.

In einer bevorzugten Variante ist weiterhin noch ein Temperatursensor 42 in der Leitung 40
vorgesehen, mittels welchem die Temperatur des Dialysats festgestellt werden kann, da sich der

Brechungsindex und/oder die Leitfahigkeit des Dialysats mit der Temperatur andern kénnen.
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Die in Figur 7 gezeigte Hamodialysevorrichtung ist lediglich schematisch gezeigt. Es ist fir den
Fachmann sofort zu erkennen, dass die beschriebene, simultane Messung des Brechungsindex
und der Leitfdhigkeit nicht nur in H&modialysevorrichtungen, sondern auch in
Hamofiltrationsvorrichtungen zur Uberwachung der Substitutionsfliissigkeit, in
Hamodiafiltrationsvorrichtungen zur Uberwachung der Konzentrationen des Dialysats sowie der
Uberwachung der Substitutionsfliissigkeit, sowie in Peritonealdialysevorrichtungen zur

Uberwachung des Dialysats verwendet werden kann.

Auch zur Uberwachung beziehungsweise Bestimmung der Anteile beziehungsweise
Konzentrationen von Elektrolyten und Nichtelektrolyten in medizinischen FlUssigkeiten in anderen

medizinischen Kontexten kann die vorliegende Erfindung verwendet werden.

Die medizinische Flussigkeit, insbesondere das Dialysat, kann auf unterschiedliche Weisen
hergestellt werden. Insbesondere kann sie durch Mischen von Trockenkonzentrat mit einer
Grundflissigkeit, beispielsweise Wasser, hergestellt werden, wobei in dem Trockenkonzentrat
entweder die Elektrolyte und die Nichtelektrolyte bereits vorgemischt vorliegen, oder aber zwei
unterschiedliche Trockenkonzentrate miteinander in dem gewinschten Verhéltnis gemischt
werden, wobei in dem einen Trockenkonzentrat die Elektrolyte und in dem anderen
Trockenkonzentrat die Nichtelektrolyte vorgesehen sind. Eine Mischung der medizinischen
Fllssigkeit kann weiterhin auch Uber das Hinzufligen von Flissigkonzentraten, entweder
kombinierten Fllssigkonzentraten oder aber getrennten Flissigkonzentraten, durchgefliihrt werden.
Auch eine Kombination von einem Trockenkonzentrat, beispielsweise flr die Elektrolyte, und
einem FlUssigkonzentrat, beispielsweise flr die Nichtelektrolyte, beziehungsweise andersherum,
kann ebenfalls durchgefihrt werden. Auch eine Mischung verdlinnter Losungen, in welchen

Elektrolyte und Nichtelektrolyte getrennt vorliegen, kann zu einer medizinischen Flissigkeit fihren.

In Figur 7 ist es neben der Uberwachung der Konzentrationen der Elektrolyte beziehungsweise der
Nichtelektrolyte Uber die Brechungsindexmessung, Leitfédhigkeitsmessung sowie ggf.
Temperaturmessung moglich, die Konzentrationen tiber einen Regelkreislauf zu beeinflussen.
Dazu wird von der Auswertungsvorrichtung 9 bei einer Abweichung der gemessenen
Konzentrationen des Elektrolyten beziehungsweise des Nichtelektrolyten gegentber einer
gewlinschten Konzentration die entsprechende Elektrolytdosiervorrichtung 5 beziehungsweise

Nichtelektrolytdosiervorrichtung 6 in ihnrem Dosierverhalten beeinflusst. Ist beispielsweise die
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Konzentration des Nichtelektrolyten zu niedrig, so wird die Nichtelektrolytdosiervorrichtung 6
angewiesen, eine hdhere Menge an Nichtelektrolytkonzentrat abzugeben. Gleiches kann auch fir

die Elektrolytdosiervorrichtung 5 vorgenommen werden.

In einer Variante werden in der Auswertungsvorrichtung 9 Zielwerte flr die Elektrolytkonzentration
sowie die Nichtelektrolytkonzentration, beziehungsweise Zielwertbereiche fur die jeweiligen
Konzentrationen gespeichert. Wenn die gemessenen Werte fir die Elektrolytkonzentrationen
sowie die Nichtelektrolytkonzentrationen auB3erhalb den Zielwertbereichen liegen, so wird die

Dialyse unterbrochen oder abgebrochen.

Die Abhéngigkeit des Brechungsindex von der Nichtelekirolytkonzentration ist relativ klein, so dass
die vorliegende Erfindung besonders zur Herstellung von Lésungen beziehungsweise
medizinischen Flissigkeiten mit hohen Nichtelektrolytkonzentrationen geeignet ist. Das
vorliegende Verfahren beziehungsweise die vorliegende Vorrichtung ist deshalb besonders zur
Uberwachung der Herstellung von medizinischen Fliissigkeiten beziehungsweise Dialysaten fiir die
Peritonealdialyse geeignet, weil diese Dialysate mit 42,5 g/l Glukose beziehungsweise

75 g/! Icodextrin eine hohe Nichtelektrolytkonzentration aufweisen.

Bei der Verwendung des Verfahrens beziehungsweise der Vorrichtung fir die Hamodialyse ist der
Effekt der Brechungsindexmessung flr Nichtelektrolyte relativ gering, da in solchen Dialysaten
dblicherweise Konzentrationen von Glukose im Bereich von 1 g/l verwendet werden. Diese relativ
geringen Konzentrationen haben jedoch nur einen geringen Einfluss auf die Leitfahigkeit, so dass
die herkdmmliche Dialyse auch mit Leitfdhigkeitsmessungen alleine auskommen kann. Bei
Verwendung von Dialyseverfahren beziehungsweise Dialysevorrichtungen, welche jedoch hdhere
Nichtelektrolytkonzentrationen verwenden, beispielsweise bei der Zumischung von Glukose fir
spezielle Glukoseprofile beziehungsweise flr eine Bolusgabe von Glukose, kann die vorliegende

Vorrichtung beziehungsweise das vorliegende Verfahren besonders vorteilhaft eingesetzt werden.

Soweit anwendbar, kdnnen alle einzelnen Merkmale, die in den einzelnen Ausflihrungsbeispielen
dargestellt sind, miteinander kombiniert und/oder ausgetauscht werden, chne den Bereich der

Erfindung zu verlassen.
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Patentansprliche

Verfahren zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer Flissigkeiten bezlglich

ihres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten, umfassend die Schritte:

- Bestimmen mindestens einer ersten physikalischen GrdBe der medizinischen
Flissigkeit zur eindeutigen Bestimmung des Anteils an Nichtelektrolyten in der
medizinischen Flussigkeit;

- simultanes Bestimmen mindestens einer zweiten physikalischen GrdBe der
medizinischen Flissigkeit zur Bestimmung des Anteils an Elektrolyten in der
medizinischen FlUssigkeit; und

- Bestimmen des Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten in der medizinischen

FlUssigkeit auf Grundlage der ersten und der zweiten physikalischen GréBe.

Verfahren geman Anspruch 1, wobei die erste physikalische GréBe der Brechungsindex

der medizinischen Flussigkeit ist.

Verfahren gemé&fB Anspruch 1 oder 2, wobei die zweite physikalische GrdBe die elektrische

Leitfahigkeit der medizinischen Fllssigkeit ist.

Verfahren geman einem der vorstehenden Anspriiche, wobei aus der ersten
physikalischen GréBe der Anteil des Nichtelektrolyten eindeutig bestimmt wird und diese
Bestimmung des Anteils des Nichtelektrolyten in die Bestimmung des Anteils des
Elektrolyten auf Grundlage der zweiten physikalischen GrdBe mit eingeht, wobei bevorzugt
der Effekt des Nichtelektrolyten auf die Messung der zweiten physikalischen GrdBe bei der

Bestimmung des Anteils an Elektrolyten berlcksichtigt wird.

Verfahren geman einem der vorstehenden Ansprliche, wobei ein Zielwert oder ein
Zielwertbereich fir die erste physikalische GréBe und/oder ein Zielwert oder ein
Zielwertbereich flr die zweite physikalische GrdBe vorbestimmt wird, und bei einer
Abweichung der gemessenen ersten physikalischen GréBe und/oder der zweiten
physikalischen GréBe von dem jeweiligen vorgegebenen Zielwert beziehungsweise

Zielwertbereich ein Alarm ausgel6st wird und/oder eine Behandlung abgebrochen wird.
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Verfahren geman einem der vorstehenden Ansprliche, wobei die Temperatur der
medizinischen Flissigkeit gemessen wird und die Temperatur bei der Bestimmung des
Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten auf Grundlage der ersten und zweiten
physikalischen GréBe berlcksichtigt wird.

Verfahren zum Betrieb einer Dialysevorrichtung, wobei der Anteil an Elektrolyten und
Nichtelektrolyten in dem Dialysat mittels des Verfahrens geméaf einem der vorstehenden
Anspriche bestimmt wird.

Vorrichtung zur Bestimmung der Zusammensetzung medizinischer Flussigkeiten beziglich
inres Anteils an Elektrolyten und Nichtelektrolyten, umfassend

eine erste Messvorrichtung (7) zum Messen einer ersten physikalischen GréBe der
medizinischen Flissigkeit, welche in einem eindeutigen Verhéltnis zu dem
Nichtelektrolyten in der medizinischen FlUssigkeit steht;

eine zweite Messvorrichtung (8) zur Bestimmung mindestens einer zweiten physikalischen
Gr6Be der medizinischen Fllssigkeit, welche in einem Verhéltnis zu dem Anteil an
Elektrolyten in der medizinischen Flissigkeit steht; und

eine Auswertungsvorrichtung (9) zum Bestimmen des Anteils an Elektrolyten und
Nichtelektrolyten in der medizinischen Flissigkeit auf Grundlage der Messwerte der ersten

Messvorrichtung (7) und der zweiten Messvorrichtung (8).

Vorrichtung gemé&n Anspruch 8, wobei die erste Messvorrichtung den Brechungsindex der

medizinischen Flissigkeit misst.

Vorrichtung gemé&n Anspruch 8 oder 9, wobei die zweite Messvorrichtung die elektrische

Leitfahigkeit der medizinischen Fllssigkeit misst.

Vorrichtung gemé&n einem der Anspriiche 8 bis 10, wobei ein Temperatursensor (42) zur

Messung der Temperatur der medizinischen Flissigkeit vorgesehen ist.

Dialysevorrichtung, bevorzugt Hamodialysvorrichtung, Hamofiltrationsvorrichtung,
Hamodiafiltrationsvorrichtung oder Peritonealdialysevorrichtung, umfassend eine
Vorrichtung gemé&n einem der Anspriche 8 bis 11 zum Bestimmen des Anteils an

Elektrolyten und Nichtelektrolyten in dem Dialysat und/oder der Substitutionsflissigkeit.
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