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(57) Hauptanspruch: Verfahren zur Bestimmung von Para-
metern eines Atemkondensats unter Verwendung eines
oder mehrerer Sensoren zum Messen der Parameter des
Atemkondensats und einer Auswerteeinheit mit Anzeige fur
die Messergebnisse, wobei

innerhalb einer geschlossenen Kassette, in der sich der
oder die Sensoren befinden, aus Vorratsbehaltern der Kas-
sette durch eine Einwirkung von auerhalb der Kassette
auf die Vorratsbehalter Losungen ausgebracht und auf den
oder die Sensoren aufgebracht werden, wobei die Lésun-
gen

eine Kassettenspulung vornehmen und/oder

eine Konditionierung des oder der Sensoren bewirken
und/oder

eine Kalibrierung des oder der Sensoren vornehmen
und/oder

zur Verdinnung der Probenlésung und/oder zur Erhéhung
deren lonenkonzentration oder Leitfahigkeit beitragen, wo-
bei

durch eine Offnung der Kassette eine Probenlésung aus
oder mit Atemkondensat auf den oder die Sensoren zur Pa-
rameterbestimmung aufgebracht wird, wobei

die Temperatur des oder der Sensoren und die der Proben-
I6sung wahrend der Bestimmung der Parameter des Atem-
kondensats aufeinander abgestimmt geregelt werden, wo-
bei...
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Beschreibung
Stand der Technik

[0001] In der DE 199 51 204 A1 wird ein Verfahren
und eine Vorrichtung zur Analyse der Inhaltsstoffe
der Ausatemluft beschrieben, bei dem aus der Ausa-
temluft gewonnenes Atemkondensat einer Analyse
unterzogen und das Ergebnis angezeigt wird. Hier
wird die Menge des aus der Ausatemluft gewonne-
nen Atemkondensates gemessen und nach dem Er-
reichen einer vorgegebenen Probenmenge erfolgt
eine direkte Bestimmung der enthaltenen Substan-
zen durch Messung von Einzel- und/oder Summen-
parametern mittels elektrochemischer Sensoren. Die
Menge ist dabei der Teil, der in einem Filter bzw. einer
Speicherschicht gefangen ist, der einem Filter bzw.
einer Speicherschicht durch ein Mikro-Dosiersystem
entnommen wird, der eine vollstandige Fullung oder
Sattigung eines Filters bzw. einer Speicherschicht
bewirkt oder der durch einen Filter bzw. eine Spei-
cherschicht diffundiert.

[0002] Der Nachteil dieser und weiterer Lésungen
besteht darin, dass die praktische Anwendung in der
Routinediagnostik durch die Notwendigkeit der Anrei-
cherung und Messung sehr geringer Stoffmengen
begrenzt ist. Hinzu kommt die Gefahr der Verunreini-
gung der Probe, der nach jeder Analyse notwendige
Desinfektionsaufwand sowie die Infektionsgefahr.
[0003] Aus der DE 199 03 705 C1 ist weiterhin eine
Analysepatrone bekannt. Diese zur einmaligen Ver-
wendung bestimmte Aufnahmeeinheit fir Lésungen,
insbesondere von Losungen zur Kalibrierung von
Sensoren zur Messung physiologisch relevanter Pa-
rameter umfasst mehrere zylindrische Kammern, die
jeweils eine von einem Verschlussorgan verschlos-
sene Auslassoffnung aufweisen. In den zylindrischen
Kammern sind Verdrangungsorgane verschiebbar
angeordnet. Zum Entleeren der Kammern werden
die Verdrangungsorgane vorgeschoben, wodurch die
Kalibrierldsung in einen Probenkanal stromt, in dem
vorzugsweise die zu kalibrierenden Sensoren ange-
ordnet sind. Nach der Behandlung wird die Aufnah-
meeinheit zusammen mit den Sensoren entsorgt.
[0004] Nachteilig bei dieser Lésung ist es, dass zwei
Anschlisse namlich einer zum Zufihren der Proben-
I6sung und einer zum Absaugen der Kalibierlésung
und der Probe notwendig sind. Die Aufnahmeeinheit
wird durchstrédmt. Die Folge ist, dass ein Analysege-
rat bendtigt wird, das nicht nur Messergebnisse aus-
liest, sondern lber Anschlisse zum Zuflihren und
Abfiihren der Probe verfliigen muss.

[0005] Analysesysteme werden auch in der WO
86/05595 A1, US 5652149 und der US 5290518 be-
schrieben. Diese Systeme, die auf im Prinzip Einmal-
kassetten beruhen, weisen Nachteile in Bezug auf
den stabilen Durchfluss und das Einbringen der Pro-
be auf. Dartber hinaus bestehen Mangel in Bezug
auf die Registrierung der Ablaufdaten innerhalb der
Kassette, so dass die Ergebnisse zum Teil fehlerhaft
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sind.
Aufgabenstellung

[0006] Aufgabe der Erfindung ist es, ein Verfahren
zur Bestimmung von Parametern des Atemkonden-
sats zu schaffen, das in seiner Anwendung zuverlas-
sig ist, weitestgehend automatisierbar ist, bei dem
der Desinfektionsaufwand sowie die Infektionsgefahr
deutlich reduziert sind sowie keine Verunreinigungen
der Probe auftreten kdnnen. Geldst wird diese Aufga-
be mit den Merkmalen des Verfahrensanspruches 1.
Vorteilhafte Ausgestaltungen sind Gegenstand der
Unteransprtiche.

[0007] Das erfindungsgemalle Verfahren zur Be-
stimmung von Parametern eines Atemkondensats
unter Verwendung eines oder mehrerer Sensoren
zum Messen der Parameter des Atemkondensats
und einer Auswerteeinheit mit Anzeige fur die Mess-
ergebnisse beinhaltet, dass innerhalb einer ge-
schlossenen Kassette, in der sich der oder die Sen-
soren befinden, aus Vorratsbehaltern der Kassette
durch eine Einwirkung von aufierhalb der Kassette
auf die Vorratsbehalter Lésungen ausgebracht und
auf den oder die Sensoren aufgebracht werden, wo-
bei die Losungen eine Kassettenspllung vornehmen
und/oder eine Konditionierung des oder der Senso-
ren bewirken und/oder eine Kalibrierung des oder der
Sensoren vornehmen und/oder zur Verdiinnung der
Probenlésung und/oder zur Erhéhung deren lonen-
konzentration oder Leitfahigkeit beitragen, wobei
durch eine Offnung der Kassette eine Probenlsung
aus oder mit Atemkondensat auf den oder die Senso-
ren zur Parameterbestimmung aufgebracht wird, wo-
bei die Temperatur des Sensors oder der Sensoren
und die der Probenlésung wahrend der Bestimmung
der Parameter des Atemkondensats aufeinander ab-
gestimmt geregelt werden, wobei die Temperatur der
Probenlésung der Arbeitstemperatur der Sensoren
oder des Sensors angepasst wird, wobei die Messer-
gebnisse von dem oder den Sensoren kommend
nach auf3erhalb der Kassette tibertragen und von hier
einer Auswerteeinheit zugeleitet werden, wobei ne-
ben den reinen Messergebnissen auch Ablaufdaten
innerhalb der Kassette wie Durchfluss, Temperatur,
Luftblasenfreiheit, Zeit erfasst und der Auswerteein-
heit zugeleitet werden und wobei die Kassette nach
der Bestimmung der Parameter des Atemkondensats
zusammen mit den fur die Messung notwendigen L6-
sungen entsorgt wird, ohne das diese aus der Kas-
sette austreten kénnen.

[0008] Durch eine entsprechende Auswahl der Sen-
soren und Lésungen zur Durchfuhrung des Verfah-
rens ist es moglich, Kassetten zu unterschiedlichsten
Bestimmungszwecken industriell vorzufertigen und
den Anwendern dann zur Verfligung zu stellen.
[0009] Um unterschiedlichsten Anwendungen ge-
recht zu werden, sieht das Verfahren in einer Ausge-
staltung vor, dass vor dem Austritt in die Kassette
und/oder dem Aufbringen auf den oder die Sensoren
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Lésungen oder auch Feststoffe und Lésungen ver-
mischt werden. Dies kann durch miteinander verbun-
dene Vorratsbehalter erreicht werden.

[0010] Ein typischer Fall ist die Herstellung einer
Kalibierldsung innerhalb der Kassette durch das Ver-
mischen des Inhalts von zwei oder mehreren verbun-
denen Vorratsbehaltern unter einer Einwirkung von
aulerhalb der Kassette.

[0011] Hier kann bei einer Variante ein Blister, der
ein lyophilisiertes Enzym als Trockensubstanz oder
eine andere reaktive Substanz, die in der Kalibrierlo-
sung eine quantitativ definierte Reaktion vermittelt,
bei der der Analyt entsteht, eingesetzt werden. Als
Analyt kommen neben anderen bevorzugt kurzlebige
Biomolekiile oder Wasserstoffperoxid infrage.

[0012] Zum Ausbringen der Lésungen aus den Vor-
ratsbehaltern mit Mitteln von auRerhalb der Kassette
sieht das erfindungsgemafe Verfahren unterschiedli-
che Varianten vor. Bei spritzenférmig ausgebildeten
Vorratsbehaltern kann dies durch das Betatigen des
Spritzenkolbens erfolgen, bei flexibel ausgebildeten
Vorratsbehaltern durch ein Ausquetschen des jewei-
ligen Vorratsbehalters oder eine Zerstérung der fle-
xiblen Wande. ZweckmaRigerweise geschieht dies in
der Kassettenaufnahme einer Apparatur, die Uber
entsprechende Mittel zur Einwirkung auf die Vorrats-
behalter verfligt. Bei entsprechender Normierung der
Kassetten wird auch nur eine Apparatur zur Durch-
fuhrung des in der Kassette ablaufenden Verfahrens
bendtigt.

[0013] Die Probenlésung wird bevorzugt in die Kas-
sette gesaugt oder eingespritzt. Erfindungsgemaf ist
auch vorgesehen, dass die Probenldsung vor dem
Einbringen in die Kassette mit einer Pufferlésung
oder Verdinnungslésung verdiinnt oder auf eine fur
die Messung notwendige lonenkonzentration bzw.
Leitfahigkeit gebracht wird.

[0014] Unter dem Gesichtspunkt der Qualitatssiche-
rung der Messung sieht das Verfahren vor, dass die
Temperatur des oder der Sensoren und die der Pro-
benldsung wahrend der Bestimmung der Parameter
des Atemkondensats aufeinander abgestimmt gere-
gelt werden, insbesondere die Temperatur der Pro-
benldsung der Arbeitstemperatur der oder des Sen-
sors angepasst wird.

[0015] Weiterhin bedeutsam im Sinne der Qualitats-
sicherung ist, dass neben den reinen Messergebnis-
sen Ablaufdaten innerhalb der Kassette wie Durch-
fluss, Temperatur, Luftblasenfreiheit, Zeit erfasst und
zur Auswertung bereitgestellt werden.

Ausfihrungsbeispiel

[0016] Eine Vorrichtung zur Durchfihrung des Ver-
fahrens unter Verwendung eines oder mehrerer Sen-
soren zum Messen der Parameter und einer Auswer-
teeinheit mit Anzeige fir die Messergebnisse ist in
der Zeichnung dargestellt.

[0017] Fig. 1 zeigt, dass der oder die Sensoren 2 in
einer geschlossenen Kassette 1 angeordnet sind.
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Dies kann fest oder mittels eines Einschubes in die
Kassette 1 erfolgen. Weiterhin enthalt die Kassette 1
Vorratsbehélter 4, 5, 6 mit Lésungen zur Spullung
und/oder mit Lésungen zur Konditionierung der oder
des Sensors 2 und/oder mit Lésungen zur Kalibrie-
rung und/oder mit Stoffen zur Herstellung einer Kali-
brierlésung und/oder zur Verdiinnung fiir die Proben-
I6sung und/oder zur Erhéhung der lonenkonzentrati-
on oder der Leitfahigkeit der Probenlésung. Die Vor-
ratsbehalter 4, 5, 6 werden durch Mittel 7, die von au-
Ren durch die Kassettenwande auf sie einwirken,
entleert, wobei ihr Inhalt vollstdndig oder dosiert in
die Kassette und/oder auf den oder die Sensoren 2
abgeben wird. Die Kassette 1 verfligt weiterhin tber
mindestens eine Offnung 8 zum Einbringen der Pro-
benlésung auf den oder die Sensoren 2. Durch diese
Offnungen 8 kénnen auch Lésungen, die nicht in den
Vorratsbehaltern 4, 5, 6 enthalten sind, eingebracht
werden.

[0018] AuRen an der Kassette 1 sind Anschliisse 3
zum Abgreifen der vom Sensor oder den Sensoren 2
kommenden Messwerte angeordnet.

[0019] Die Vorratsbehalter 4, 5, 6 sind Einsatze in
die Kassette oder direkter Bestandteil der Kassette 1,
die dann beflillbar ausgebildet ist oder sie sind Hul-
sen, in die Lésungen enthaltene Kartuschen ein-
schiebbar sind.

[0020] In der dargestellten Ausfiihrung sind die Vor-
ratsbehalter 4, 5, 6 spritzenférmig ausgebildet und
die durch die Kassettenwande wirkenden Mittel 7 be-
tatigen den Spritzenkolben 9. Die Vorratsbehalter 4,
5, 6 sind bei dieser Ausfuihrung dazu mit ihrem Ende
unmittelbar an oder in der Wand der Kassette 1 ange-
ordnet und mit dem Spritzenkolben 9 verschlossen.
[0021] Die Kassette 1 wird zur Verfahrensdurchfih-
rung bevorzugt in eine Kassettenaufnahme einge-
legt, die an den Lagestellen der Spritzenkolben 9
Uber einzeln steuerbare Schubstangen mit Linearan-
trieb verfugt. Werden diese Schubstangen in Rich-
tung Kassette 1 bewegt, driicken sie den jeweiligen
Spritzenkolben 9 in den Vorratsbehalter 4, 5, 6 und
die darin enthaltene Lésung gelangt Gber eine Aus-
tritts6ffnung des jeweiligen Vorratsbehalters 4, 5, 6 in
die Kassette 1 oder direkt auf die oder den Sensor 2.
[0022] Nach der Bestimmung der Parameter des
Atemkondensats werden die Steuerkolben zuriickge-
fahren und die Kassette 1 kann zur Entsorgung aus
der Kassettenaufnahme entnommen werden.

[0023] Bei einer anderen nicht dargestellten Anord-
nung sind die Vorratsbehalter 4, 5, 6 flexibel ausge-
bildet. Die durch die Kassettenwande auf sie einwir-
kenden Mittel 7 bewirken dann ein Ausquetschen des
jeweiligen Vorratsbehalters 4, 5, 6 oder eine Zersto-
rung der flexiblen Wande. Letzteres kann durch das
AufreilRen einer Naht erfolgen.

[0024] Um einen Kontakt der einwirkenden Mittel 7
mit den Loésungen zu vermeiden, ist vorgesehen,
dass die Kassettenwande in den Bereichen, wo die
auf die Vorratsbehalter 4, 5, 6 einwirkenden Mittel 7
sie durchdringen, eine elastische Schicht aufweisen,
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die eine Isolationsschicht zwischen dem einwirken-
den Mittel 7 und dem Vorratsbehalter 4, 5, 6 bzw. den
Lésungen in der Kassette 1 bildet. Diese lasst sich
beim Ausquetschen oder Zerstéren der Vorratsbehal-
ter 4, 5, 6 in die Kassette 1 hineindriicken.

[0025] Um bestimmte Ldsungen oder Losungen
und andere Stoffe vor der Abgabe in die Kassette 1
zu mischen, z. B. um bestimmte Eigenschaften einer
Lésung herzustellen, sieht die Efindung in ihrer Aus-
gestaltung ebenfalls vor, dass Vorratsbehalter 4, 5, 6
in getrennte Teilbehaltnisse aufgeteilt sind und die
von aulen durch die Kassettenwande auf den Vor-
ratsbehalter 4, 5, 6 einwirkenden Mittel 7 zuerst ein
Vermischen der Substanzen aus den Teilbehaltnis-
sen bewirken.

[0026] So kann ein Vorratsbehaltnis 4 ein lyohilisier-
tes Enzym als Trockensubstanz oder eine andere re-
aktive Substanz enthalten, die in die Kalibrierlésung
eingebracht eine quantitativ definierte Reaktion ver-
mittelt.

[0027] Weiterhin ist vorgesehen, dass die Kassette
und/oder die Kassettenaufnahme Uber eine Kihl-
und/oder Heizeinrichtung verfugt, mittels derer die
Arbeitstemperatur regelbar ist.

[0028] Mit dem Verfahren ist es mdglich, die Analy-
se der Inhaltsstoffe der Ausatemluft weitestgehend
zu automatisieren und dabei Verunreinigungen der
Probe auszuschlieBen sowie den Desinfektionsauf-
wand und die Infektionsgefahr deutlich zu reduzie-
ren.

Patentanspriiche

1. Verfahren zur Bestimmung von Parametern ei-
nes Atemkondensats unter Verwendung eines oder
mehrerer Sensoren zum Messen der Parameter des
Atemkondensats und einer Auswerteeinheit mit An-
zeige fur die Messergebnisse, wobei
innerhalb einer geschlossenen Kassette, in der sich
der oder die Sensoren befinden, aus Vorratsbehal-
tern der Kassette durch eine Einwirkung von aul3er-
halb der Kassette auf die Vorratsbehalter Losungen
ausgebracht und auf den oder die Sensoren aufge-
bracht werden, wobei die Lésungen
eine Kassettenspilung vornehmen und/oder
eine Konditionierung des oder der Sensoren bewir-
ken und/oder
eine Kalibrierung des oder der Sensoren vornehmen
und/oder
zur Verdunnung der Probenldsung und/oder zur Er-
héhung deren lonenkonzentration oder Leitfahigkeit
beitragen, wobei
durch eine Offnung der Kassette eine Probenldsung
aus oder mit Atemkondensat auf den oder die Senso-
ren zur Parameterbestimmung aufgebracht wird, wo-
bei
die Temperatur des oder der Sensoren und die der
Probenlésung wahrend der Bestimmung der Para-
meter des Atemkondensats aufeinander abgestimmt
geregelt werden, wobei die Temperatur der Probenl|6-
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sung der Arbeitstemperatur der Sensoren oder des
Sensors angepasst wird, wobei

die Messergebnisse von dem Sensor oder den Sen-
soren kommend nach aulerhalb der Kassette Uber-
tragen und von hier einer Auswerteeinheit zugeleitet
werden, wobei

neben den reinen Messergebnissen auch Ablaufda-
ten innerhalb der Kassette wie Durchfluss, Tempera-
tur, Luftblasenfreiheit, Zeit erfasst und der Auswerte-
einheit zugeleitet werden und wobei die Kassette
nach der Bestimmung der Parameter des Atemkon-
densats zusammen mit den fir die Messung notwen-
digen Lésungen entsorgt wird, ohne das diese aus
der Kassette austreten kénnen.

2. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die Proben-
I6sung in die Kassette gesaugt oder eingespritzt wird,
vorzugsweise aus einem Probengefald oder einem
Probensammelsystem kommend.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, wobei vor
dem Austritt in die Kassette oder dem Ausbringen auf
den Sensor oder die Sensoren ein Vermischen der in
den Vorratsbehaltern enthaltenen Substanzen durch
eine Einwirkung von aul3erhalb der Kassette erfolgt.

4. Verfahren nach Anspruch 3, wobei eine Kali-
bierlésung innerhalb der Kassette durch das Vermi-
schen des Inhalts von zwei oder mehreren verbunde-
nen Vorratsbehaltern unter einer Einwirkung von au-
Rerhalb der Kassette hergestellt wird.

5. Verfahren nach Anspruch 4, wobei ein Blister,
der ein lyophilisiertes Enzym als Trockensubstanz
oder eine andere reaktive Substanz enthalt, verwen-
det wird.

6. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 5,
wobei das Ausbringen der Losungen aus den Vor-
ratsbehaltern bei spritzenférmig ausgebildeten Vor-
ratsbehaltern durch das Betatigen eines Spritzenkol-
bens oder bei flexibel ausgebildeten Vorratsbehaltern
durch ein Ausquetschen des jeweiligen Vorratsbehal-
ters oder durch eine Zerstérung der flexiblen Wande
erfolgt.

7. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 6,
wobei das Atemkondensat vor dem Einbringen in die
Kassette mit einer Pufferlésung oder mit einer Ver-
dinnungslésung verdinnt oder auf eine fir die Mes-
sung notwendige lonenkonzentration oder Leitfahig-
keit gebracht wird.

Es folgt ein Blatt Zeichnungen
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Anhangende Zeichnungen

5/5



	Titelseite
	Beschreibung
	Stand der Technik
	Aufgabenstellung
	Ausführungsbeispiel

	Patentansprüche
	Anhängende Zeichnungen

