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DESCRIPCION
Aparato para tratamiento extracorp6reo de la sangre

La presente invencién se refiere a un aparato médico para el tratamiento extracorpéreo de la sangre con capacidad
de calcular tasas de flujo establecidas.

En el campo del procesamiento de fluido biolégico para uso médico, se conocen varios aparatos que requieren la
manipulacion de fluidos de naturaleza variada. Tipos conocidos de sistemas de procesamiento de fluidos incluyen
aparatos de tratamiento extracorpéreo de la sangre que se usan normalmente para extraer fluidos y/o solutos
indeseables de la sangre del paciente y/o anadir fluidos y/o sustancias deseables a la sangre. El tratamiento
extracorpéreo de la sangre se usa para tratar a pacientes que no pueden eliminar, de manera efectiva, el exceso de
agua y particulas indeseables de su sangre como, por ejemplo, cuando un paciente sufre insuficiencia renal temporal
o permanente. Dichos pacientes pueden recibir un tratamiento extracorpéreo de la sangre para afiadir y/o eliminar
sustancias a/de su sangre, para mantener un equilibrio acido-base, y/o para eliminar el exceso de fluidos corporales,
por ejemplo. El tratamiento extracorpdreo de la sangre se logra normalmente extrayendo la sangre del paciente en, p.
€j., un flujo continuo, introduciendo la sangre en una camara primaria, a la que también se hace referencia como
camara de sangre, de una unidad de filtracién (como, por ejemplo, un dializador o un hemofiltro o un hemodiafiltro)
donde se permite que la sangre fluya a lo largo de una membrana semipermeable. La membrana semipermeable
permite, de manera selectiva, que la materia en la sangre cruce la membrana de la camara primaria hacia una camara
secundaria y también permite, de manera selectiva, que la materia en la camara secundaria cruce la membrana hacia
la sangre en la camara primaria, dependiendo del tipo de tratamiento. La sangre limpia entonces regresa al paciente.

Puede llevarse a cabo una cantidad de diferentes tipos de tratamientos extracorpéreos de la sangre. En un tratamiento
de ultrafiltracién (UF), los fluidos y particulas indeseables se eliminan de la sangre mediante conveccién a lo largo de
la membrana hacia la camara secundaria. En un tratamiento de hemofiltracién (HF) la sangre fluye mas alla de la
membrana semipermeable como en UF y las sustancias deseables se afaden a la sangre, normalmente mediante
dispensacion de un fluido en la sangre ya sea mediante respectivas lineas de infusion antes y/o después de haber
atravesado la unidad de filtraciéon y antes de regresar al paciente. En un tratamiento de hemodiélisis (HD), un fluido
secundario que contiene sustancias deseables se introduce en la cdmara secundaria de la unidad de filtracion. Las
sustancias indeseables de la sangre pueden cruzar la membrana semipermeable por difusion hacia el fluido
secundario y las sustancias deseables del fluido secundario pueden cruzar la membrana hacia la sangre. En un
tratamiento de hemodiafiltracién (HDF), materia del intercambio de sangre y fluido secundario como en HD + UF, vy,
ademas, fluido se afiaden a la sangre, normalmente mediante su dispensacion hacia la sangre antes de su retorno al
paciente como en HF.

Para llevar a cabo uno o mas de los tratamientos descritos mas arriba, el equipo de tratamiento extracorpéreo de la
sangre puede comprender multiples lineas para administrar fluido directamente al paciente o al circuito sanguineo
extracorpoéreo.

Cuando se configura la maquina, un operador normalmente impone la tasa de flujo de la bomba de sangre, las tasas
de flujo individuales para cada una de las lineas de infusion, la tasa de flujo para la linea de dilisis y para la linea de
efluente (en realidad, esta Gltima puede, de manera alternativa, calcularse segun la informacion de la pérdida de peso
establecida y el tiempo de tratamiento o segun la tasa de extraccion de fluido del paciente establecido). Los valores
establecidos para las tasas de flujo en cada linea se usan para controlar las respectivas bombas: en otras palabras,
se usan multiples bombas donde cada bomba extrae fluido de o provee fluido a un contenedor de fluido respectivo
segun el valor de tasa de flujo establecido para la respectiva linea. La configuracion de la maquina es, por lo tanto,
complicada dado que conlleva la definicién y entrada por parte del operador de un nimero relativamente alto de tasas
de flujo. Ademas, la configuracién independiente de cada una de las tasas de flujo no provee al operador informacion
intuitiva en términos de parametros de prescripcion médicamente relevantes. Finalmente, la necesidad de establecer,
de forma independiente, multiples parametros puede ser una fuente de errores y no permite optimizar el consumo
fluido. Los documentos EP2324871 y US2007/062861 muestran un aparato de tratamiento de sangre con multiples
lineas de infusion. El aparato puede recibir configuraciones y controlar las tasas de flujo en cada linea. El documento
US2001/037968 muestra una maquina de dialisis que determina una tasa de flujo de solucion de infusién como una
funcién de dializacion D, una concentracidon de una sustancia A en la solucion de infusion y una concentracion deseada
para la misma sustancia en el paciente. El documento US2011/017667 se refiere a una maquina de dialisis que tiene
multiples lineas, en donde las tasas de flujo de fluido a través de cada linea se establecen por el usuario.

COMPENDIO

La invencion se define por las caracteristicas de la reivindicacion independiente 1. Un objeto de la presente invencion
es hacer accesible un aparato médico para el tratamiento extracorpéreo de la sangre y un proceso para calcular tasas
de flujo establecidas en dicho aparato que puedan reducir en la medida de lo posible las acciones requeridas para
configurar el aparato.
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Es un objeto adicional de los aspectos de la invencién definir un aparato y un proceso que permitan al operador
configurar un aparato de tratamiento de sangre mediante el uso de parametros médicamente significativos que puedan
resultar en una interfaz de usuario mas facil de utilizar.

Es un objeto auxiliar de la invencién ofrecer un aparato médico para el tratamiento de fluido y un proceso para calcular
tasas de flujo establecidas en dicho aparato que puedan facilitar el establecimiento de la tasa de flujo antes y durante
el tratamiento y optimizar el consumo de fluido con respecto al objetivo de prescripcion y las restricciones del sistema.

También es un objeto de ciertos aspectos de la presente invencién hacer accesible un aparato médico para el
tratamiento de fluido y un proceso para calcular tasas de flujo establecidas en dicho aparato que puedan reducir en la
medida de lo posible la frecuencia de cambios de contenedor y las consecuentes interrupciones de administracion del
tratamiento.

Otro objeto auxiliar es un aparato que pueda controlar parametros de funcionamiento de manera segura.

Al menos uno de los objetos de mas arriba se logra sustancialmente por un aparato segin una o mas de las
reivindicaciones anexas del aparato.

DESCRIPCION DE LOS DIBUJOS

Aspectos de la invencion se muestran en los dibujos anexos, los cuales se proveen a modo de ejemplo no restrictivo,
en donde:

Las Figuras 1-4 muestran representaciones esquematicas de aparatos de tratamiento de sangre segun aspectos de
la invencion;

la Figura 5 es un diagrama de flujo que muestra el célculo de tasas de flujo establecidas en un aparato médico, p. €j.,
del tipo de las Figuras 1-4, segun un aspecto de la invencion;

la Figura 6 es un diagrama de flujo que muestra el célculo de tasas de flujo establecidas en un aparato médico, p. €j.,
del tipo de las Figuras 1-4, segun otro aspecto de la invencion;

la Figura 7A muestra un grafico, con respecto a los perfiles de vaciado de tres bolsas/contenedores segun el diagrama
de flujo de la Figura 6, donde el eje vertical representa el peso de cada una de las tres bolsas/contenedores y el eje
horizontal representa el tiempo de vaciado; como puede verse, aunque el peso inicial de cada bolsa puede ser
diferente, todas las bolsas/contenedores se vacian al mismo tiempo;

la Figura 7B muestra un grafico, con respecto a tres tasas de flujo establecidas como funcion de tiempo para tres
bombas que extraen fluido de respectivas bolsas/contenedores con el fin de obtener los perfiles de vaciado que se
muestran en la Figura 7A;

la Figura 8A muestra un grafico, con respecto a los perfiles de vaciado de tres bolsas/contenedores segun el diagrama
de flujo de la Figura 6, donde el eje vertical representa el peso de cada una de las tres bolsas/contenedores y el eje
horizontal representa el tiempo de vaciado;

la Figura 8B muestra un grafico, con respecto a las tasas de flujo establecidas como una funcion de tiempo para las
tres bombas que extraen fluido de respectivas bolsas/contenedores con el fin de obtener los perfiles de vaciado que
se muestran en la Figura 8A;

la Figura 9 representa un diagrama de flujo que muestra el calculo de tasas de flujo establecidas en un aparato médico,
p. €j., del tipo de las Figuras 1-4, segun un aspecto adicional de la invencion;

la Figura 10 muestra un grafico, con respecto a los perfiles de vaciado de tres bolsas/contenedores en un caso donde
ciertas tasas de flujo se han impuesto para cada una de las lineas que llevan a las tres bolsas/contenedores; el eje
vertical en la Figura 10 representa el peso de cada una de las tres bolsas/contenedores y el eje horizontal representa
el tiempo de vaciado;

la Figura 11 muestra un grafico, con respecto a los perfiles de vaciado de tres bolsas/contenedores segun el diagrama
de flujo de la Figura 9, donde el eje vertical representa el peso de cada una de las tres bolsas/contenedores y el eje
horizontal representa el tiempo de vaciado;

la Figura 12A muestra un grafico, con respecto a los perfiles de vaciado de bolsas segun una solucién de ultima
tecnologia en un caso donde ciertas tasas de flujo se han impuesto para cada una de las lineas que llevan a las tres
bolsas/contenedores; también en la Figura 12A, el eje vertical representa el peso de cada una de las tres bolsas y el
eje horizontal representa el tiempo de vaciado;

la Figura 12B muestra un grafico, con respecto a las tasas de flujo establecidas como una funcioén de tiempo para las
tres bombas que extraen fluido de respectivas bolsas con el fin de obtener los perfiles de vaciado que se muestran en
la Figura 12A;y
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la Figura 13 es un diagrama de flujo que muestra el calculo de tasas de flujo establecidas en un aparato médico, p.
ej., del tipo de las Figuras 1-4, segun otro aspecto de la invencion.

DESCRIPCION DETALLADA

Las Figuras 1-4 muestran realizaciones a modo de ejemplo de aparatos para el tratamiento extracorpéreo de la sangre
segun aspectos de la invencion. Es preciso observar que componentes iguales se identifican por numerales de
referencia iguales en las figuras. También es preciso observar que - aunque la presente invencion se describe con
referencia especifica a aparatos para el tratamiento de la sangre - la invencién puede también hacer referencia a
aparatos para el manejo de multiples fluidos médicos como, por ejemplo, nutrientes, soluciones de reemplazo, suero,
u otros fluidos que necesitan inyectarse en o extraerse del cuerpo de un paciente de manera controlada.

La Figura 1 muestra un aparato de tratamiento extracorpéreo de la sangre 1 que se disefia para administrar cualquiera
de tratamientos como hemodidlisis, hemofiltracién, hemodiafiltracién, ultrafiliracion. El aparato 1 comprende una
unidad de filtracién 2 que tiene una camara primaria 3 y una camara secundaria 4 separadas por una membrana
semipermeable 5; dependiendo del tratamiento, puede seleccionarse que la membrana de la unidad de filtracién tenga
diferentes propiedades y rendimientos.

Una linea de extraccién de sangre 6 se conecta a una entrada de la camara primaria 3, y una linea de retorno de
sangre 7 se conecta a una salida de la camara primaria 3. Durante el uso, la linea de extraccion de sangre 6 y la linea
de retorno de sangre 7 se conectan a una aguja o a un catéter o a un puerto implantado o a otro dispositivo de acceso
(no se muestra) que se coloca luego en comunicacion fluida con el sistema vascular del paciente, de modo que la
sangre puede extraerse a través de la linea de extracciéon de sangre, fluir a través de la camara primaria y luego
retornar al sistema vascular del paciente a través de la linea de retorno de sangre. Un separador de aire como, por
ejemplo, una trampa de burbujas 8, puede estar presente en la linea de retorno de sangre; ademas, una abrazadera
de seguridad 9 controlada por una unidad de control 10 puede estar presente en la linea de retorno de sangre corriente
abajo de la trampa de burbujas 8. Un sensor de burbujas 8a, por ejemplo, asociado a la trampa de burbujas 8 o
acoplado a una porcion de la linea 7 entre la trampa de burbujas 8 y la abrazadera 9 puede estar presente: si esta
presente, el sensor de burbujas se conecta a la unidad de control 10 y envia a la unidad de control sefiales para que
la unidad de control provoque el cierre de la abrazadera 9 en caso de que se detecten una o mas burbujas. Como se
muestra en la Figura 1, el flujo sanguineo a través de las lineas de sangre se controla por una bomba de sangre 11,
por ejemplo, una bomba de sangre peristaltica, que actla ya sea en la linea de extraccién de sangre (como se muestra,
p. €j., en la Figura 1) o en la linea de retorno de sangre. Un operador puede ingresar un valor establecido para la tasa
de flujo sanguineo Qsangre a través de una interfaz de usuario 12 y la unidad de control 10, durante el tratamiento, se
configura para controlar la bomba de sangre segun la tasa de flujo sanguineo establecida. Es preciso observar que,
de manera alternativa, la bomba de sangre 11 puede controlarse de forma automatica sin necesidad de entrada de
usuario: en dicho caso, la unidad de control puede controlar la bomba de sangre a una tasa de flujo prefijada o a una
tasa de flujo calculada segun otros parametros como, por ejemplo, presién detectada corriente arriba de la bomba de
sangre; si la bomba de sangre 11 se controla segun la sefial de presién detectada corriente arriba de la bomba de
sangre, entonces un sensor de presién 6b esta presente en el tracto 6a de la linea sanguinea corriente arriba de la
bomba de sangre 11: por ejemplo, la unidad de control 10 puede disefiarse para dirigir la bomba de sangre en una
manera para mantener la presion detectada por el sensor de presion 6b dentro de un rango prefijado, o por debajo de
un umbral prefijado.

Volviendo a la Figura 1, una linea de fluido de efluente 13 se conecta, en un extremo, a una salida de la camara
secundaria 4 y, en otro extremo, a un contenedor de fluido de efluente 14 que recoge el fluido extraido de la camara
secundaria. La realizacion de la Figura 1 también presenta una linea de fluido predilucién 15 conectada a la linea de
extraccion de sangre: la presente linea 15 provee fluido de reemplazo de un contenedor de fluido de infusion 16
conectado en un extremo a la linea de fluido predilucion. Es preciso observar que una linea de fluido posdilucién 25
puede también estar presente y conectar un contenedor de fluido de infusién 26 a la linea de retorno de sangre, por
ejemplo, en correspondencia con la trampa de burbujas 8. Cuando el aparato (como en la Figura 1) incluye tanto una
linea de fluido predilucién 15 como posinfusién 25, cada linea de fluido de infusion puede conectarse a un contenedor
de fluido de infusién respectivo o las dos lineas de fluido de infusidon pueden recibir fluido de infusién de un mismo
contenedor de fluido de infusion u otra fuente de fluido. Una bomba de fluido de efluente 17 funciona en la linea de
fluido de efluente bajo el control de dicha unidad de control 10 para regular la tasa de flujo Qef a lo largo de la linea de
fluido de efluente. Ademas, una bomba de infusiéon 18 funciona en la linea de infusion 15 para regular la tasa de flujo
Qrept a través de la linea de fluido predilucion 15. Es preciso observar que, en el caso de dos lineas de fluido de
infusion (predilucion y posdilucion), cada linea de fluido 15, 25 puede cooperar con una respectiva bomba de infusion
18, 27 para regular la tasa de flujo Qrept y Qrepz @ través de las respectivas lineas. El aparato de la Figura 1 ademas
incluye una linea de fluido de dialisis 19 conectada en un extremo a un contenedor de fluido de dialisis 20 y en su otro
extremo a la entrada de la camara secundaria 4 de la unidad de filtracion. Una bomba de dialisis 21 funciona en la
linea de fluido de didlisis 19 bajo el control de dicha unidad de control 10, para proveer fluido del contenedor de liquido
de dialisis a la camara secundaria a una tasa de flujo Quia.

La bomba de fluido de didlisis 21, la bomba de fluido de infusién 18 (o las bombas 18, 27) y la bomba de fluido de
efluente 17 son parte de medios para regular el flujo de fluido a través de las respectivas lineas y, segun se ha descrito,
se conectan, de manera utilizable, a la unidad de control 10 que controla las bombas como se describira en detalle en
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la presente memoria méas abajo. La unidad de control 10 también se conecta a una memoria 10a y a la interfaz de
usuario 12, por ejemplo, a una interfaz grafica de usuario, que recibe entradas del operador y muestra las salidas del
aparato. Por ejemplo, la interfaz grafica de usuario 12 puede incluir una pantalla tactil, una pantalla de visualizacion
y/o teclas duras para ingresar entradas de usuario o una combinacién de ellas.

La realizacion de la Figura 2 muestra un aparato 1 alternativo donde los mismos componentes descritos para la
realizacién de la Figura 1 también estan presentes y se identifican mediante numerales de referencia iguales y, por
consiguiente, no se describen nuevamente. Ademas, el aparato 1 que se muestra en la Figura 2 presenta una linea
de infusidn adicional conectada, en un extremo, a un tracto 6a de la linea de extraccion de sangre 6 posicionada
corriente arriba de la bomba de sangre 11 y, en su otro extremo, a un contenedor de fluido de infusiéon 23 adicional,
que, por ejemplo, puede contener un farmaco, o un anticoagulante regional como, por ejemplo, una solucién de citrato,
0 una solucioén de nutrientes u otro. En la presente memoria, se hace referencia a la presente linea de infusion adicional
como linea de infusion de bomba presangre 22. El medio para la regulacion comprende una bomba 24, por ejemplo,
una bomba peristaltica controlada por la unidad de control 10, que actda en un segmento de la linea de infusién de
bomba presangre para regular una tasa de infusién de bomba presangre Qpop.

El aparato de la Figura 2 puede también presentar una linea posdilucion 25 similar a la del aparato de la Figura 1: la
linea de infusion 25 en la Figura 2 se conecta a la linea de retorno de sangre 7 en una ubicacion entre la trampa de
burbujas 8 y la salida de la unidad de filtracién 2; de manera alternativa, la linea de infusién puede conectarse
directamente a la trampa de burbujas 8.

El aparato de la Figura 3 es similar al de la Figura 1 pero incluye solo o bien la linea posdiluciéon 25 con su bomba 27
y el contenedor de fluido de infusién 26 o la linea predilucién 15 con su bomba y contenedor (es preciso ver la linea
fantasma).

Una realizacion adicional se muestra en la Figura 4. En la presente realizacién, en comparacion con la Figura 2, un
conmutador de linea 101 funciona (como, por ejemplo, una valvula de 3 vias 0 un mecanismo de abrazadera) en la
linea de fluido de didlisis 19 que permite que la linea de didlisis se acople, de manera selectiva, a la entrada de la
camara secundaria 4 o a la linea de retorno 7: en este Ultimo caso, la linea de dialisis funcionard como una linea
posdilucion. Ademas, un conmutador de linea 100 adicional funciona en la linea de infusién 15 que permite que la
linea de infusién 15 se acople, de manera selectiva, ya sea a la linea de extraccion de sangre o a la linea de retorno
de sangre. Una linea posdilucion 27 adicional (es preciso ver la linea fantasma en la Figura 4) puede o puede no estar
presente.

Por supuesto, los aparatos de tratamiento de sangre descritos més arriba son de caracter ejemplificativo solamente y
variantes adicionales pueden concebirse sin apartarse del alcance de la invencién.

Por ejemplo, los aparatos de méas arriba pueden también incluir una bomba de jeringa S conectada mediante una
respectiva linea a una de las lineas de sangre 6 y 7. En las Figuras 1 y 3, la bomba de jeringa S se conecta a la linea
de extraccion de sangre 6, corriente arriba de la bomba de sangre. La bomba de jeringa S puede usarse para inyectar
medicamentos, anticoagulantes u otros fluidos. Aunque no se muestra, también los circuitos que se muestran en las
Figuras 2 y 4 pueden incluir una jeringa conectada ya sea a la linea de extraccion de sangre o a la linea de retorno de
sangre.

Los medios para la regulacién se han descrito como una o mas bombas (en particular, del tipo peristéaltico); sin
embargo, no se excluye que otros medios de regulacién de flujo como, por ejemplo, valvulas o combinaciones de
bombas y vélvulas, puedan usarse.

Definiciones de Dosis

En la presente memoria descriptiva, dosis se refiere a una tasa de flujo 0 a una combinacion de tasas de flujo. Por
ejemplo, una de las siguientes magnitudes puede usarse como dosis:

* dosis de efluente Des: la tasa de flujo a lo largo de la linea de efluente Qet,

e dosis de conveccién Dconv: la suma de las tasas de flujo Qrep+ Qpbp + Qpir, donde Qpir representa la tasa de
eliminacion de fluido del paciente, Qrep €s la tasa de flujo a través de la linea o lineas de infusién (p. ej. Qrept +
Qrep2) conectadas directamente al paciente o conectadas al circuito sanguineo corriente abajo de la bomba de
sangre y Qpbp s la tasa de flujo a través de la linea de infusion de bomba presangre,

* dosis de difusion Ddiar: 1a tasa de flujo Qg de fluido provisto a la camara secundaria de la unidad de filtracion,

* dosis de urea Durea: eliminacién de urea estimada; es preciso observar que una primera expresion aproximada
supone que la eliminacion de la urea mediante filtro es mas o menos idéntica a la tasa de flujo de efluente Qef; de
manera alternativa, un monitor de urea puede colocarse en la linea de efluente con el fin de medir un valor real de
la eliminacion de urea; en una alternativa adicional, una estimacion de eliminacién de urea mas exacta que Qef, en
especial cuando funciona con grandes tasas de flujo o pequefios filtros (afecciones pediatricas), puede proveerse
mediante las siguientes ecuaciones:
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a) Para el modo puramente de difusion (donde no hay infusion de fluido de reemplazo y donde la tasa de eliminacién
de fluido del paciente es cero o sustancialmente cero) y la configuracién de flujo a contracorriente (los fluidos en las
camaras de la unidad de filtracién 2 son a contracorriente):

Qp Wentrada NT = SIRI

Odial Opw;

7 =

entrada

exp|NT x(1- Z)]-

exp|NT «(1-Z)|-Z
NT

donde: S (area de superficie efectiva) depende del hemodializador (como unidad de filtracién 2) en uso; RT es la
resistencia a la transferencia de masa total dependiente del hemodializador en uso (propiedades de la membrana,
disefo de filtro) y del soluto de interés, en el presente caso, urea; y Qpwentrada €S la tasa de flujo de agua de plasma
en la entrada de la unidad de filtracion 2.

KiQpw . Odial) = Opw,,...x si Z#1

nirada’ =

K(Opw __Odial) = Opy si Z=1

entrada

b) En caso de presencia tanto de Quial como de una o mas infusiones de fluido, entonces:

[ SC=0opl
vy =exp ——=— |
! p[. S RT J

Cntasa— O X Oﬁf Odial + SC x gﬁi
L QE’“ Ventrada Qdi’ﬂ i

. COpw,

[l P ——

Od?ﬁ] f [OP 1"}E;rrrr.a'da - S(:w X Qﬁ ] ) x (Qd?é; - SC x Qf ?j )
Qdial - £ «\Qpw,,.— SCx OfT)

entrada
donde: S (area de superficie efectiva) depende del hemodializador en uso; Qi = Qpop + Qrep + Qpir (NUEVamente,
Qpr representa la tasa de eliminacion de fluido del paciente, Qrep €s la tasa de flujo a través de la linea o lineas de
infusion directamente conectadas al paciente o conectadas al circuito sanguineo corriente abajo de la bomba de
sangre y Qpop €s la tasa de flujo a través de la linea de infusién de bomba presangre); y Qpwentrada €S la tasa de flujo
de agua de plasma en la entrada de la unidad de filtracién 2.

K (\ngf - Qdial Ofil }— Morass™

* dosis de eliminacion: una eliminacién estimada para un soluto dado; para ciertos solutos, una primera expresion
aproximada supone que la eliminacién de soluto de filtro es mas o menos idéntica a la tasa de flujo de efluente Qef;
de manera alternativa, la eliminacion de soluto puede estimarse como funcién de todas las configuraciones de flujo
y de los parametros relacionados con el dializador/filiro; de manera alternativa, sensores apropiados pueden
colocarse para medir la conductividad o concentracién y, de esta manera, permitir el calculo de una eliminacion
real para un soluto dado (p. €j., sodio), por ejemplo, mediante el uso de uno de los métodos descritos en la patente
EP n.0547025 o patente EP n.0658352 o patente EP n.0920887. En una alternativa adicional, las ecuaciones de
los parrafos a) y b) de méas arriba segun se describen para la eliminacion de la urea pueden usarse con RT y SC
adaptados para tener en cuenta el soluto especifico.

En el curso de la siguiente descripcién, se hara referencia a las definiciones de dosis de mas arriba que se relacionan
con las dosis no normalizadas al peso corporal (BW, por sus siglas en inglés) del paciente o al area superficial del
paciente (PA, por sus siglas en inglés). Por supuesto, los mismos principios y férmulas descritas mas abajo pueden
normalizarse para el peso corporal o area superficial del paciente dividiendo el valor de la dosis por el peso corporal
BW o el &rea superficial PA.
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Dosis Normalizada = Dosis/BW

NDosis = Dosis / PA x 1,73

(cuando se normaliza a un area superficial de paciente de 1,73 m?)

Ademas, las dosis definidas mas arriba pueden corregirse para tener en cuenta el efecto de la predilucién, cuando
una linea de reemplazo de fluido esta presente corriente arriba de la unidad de tratamiento como, por ejemplo, las
lineas 15 y 22 en los dibujos anexos. Cada una de las dosis definidas mas arriba puede corregirse multiplicando el
valor de la dosis por un factor de dilucion Fitucion:

Dosis corr xxx = Fdilucic':n X Dosis xxx

(con xxx = ef, conv, dial, etc.)

El factor de dilucion Fdiucisn puede definirse segln uno de los siguientes:

() sangre

Fdilucion =
sangre 0 .
sangre-+ Qpre

Factor de dilucion de la sangre:

b _ (1~ Het)x Qsangre
Op +Qpre (1 - H(:t)x (sangre+ Qpre

Fallucion, g, =
Factor de dilucién de plasma:

Opw (1 — Hcr)x fpxsangre

Fdilucion |, =
™ Qpw+Qpre  (1- Het)x FpxQsangrer Qpre

Factor de dilucion de agua de plasma:

Donde Qpre es la tasa de infusién predilucién total (donde dos lineas de infusion estan presentes corriente arriba de la
unidad de tratamiento, como las lineas 15 y 22, Qpre combina la infusién PBP 15 y la infusidn pre-reemplazo 22)

QSANGRE: tasa de flujo de sangre

QpLasma: tasa de flujo de plasma

Qpw: tasa de flujo de agua de plasma

Hct: hematocrito

Fp: fraccion de agua de plasma, que es una funcion de la concentracion total de proteinas (valor tipico Fp=0,95)
En la practica, la dosis de efluente corregida para el efecto de predilucion serd: Dosis corr_ef = Fdilucion X Dosis ef.
La unidad de control

La unidad de control 10 se conecta a los varios sensores, a los medios para regular la tasa de flujo a través de las
varias lineas (en los ejemplos de mas arriba, dicho medio comprende las bombas activas en las lineas y las valvulas
de conmutador) y a la interfaz de usuario. La unidad de control 10 puede comprender un procesador digital (CPU) y
memoria (0 memorias) necesaria como, por ejemplo, la memoria 10a, un circuito tipo analdgico, o una combinacion
de ellos. En el curso de la presente descripcién, se indica que la unidad de control se "configura" o "programa" para
ejecutar ciertas etapas: ello puede lograrse en la practica por cualquier medio que permita configurar o programar la
unidad de control. Por ejemplo, en el caso de una unidad de control que comprende una o mas CPU, un programa
puede almacenarse en una memoria apropiada que contiene instrucciones que, cuando se ejecutan por la unidad de
control, hacen que la unidad de control ejecute las etapas descritas en la presente memoria. De manera alternativa, si
la unidad de control es de un tipo analdgico, entonces los circuitos de la unidad de control pueden disefarse para
incluir circuitos configurados durante el uso para ejecutar las etapas descritas en la presente memoria.
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En el ejemplo de la Figura 1, la unidad de control 10 se configura para ejecutar un procedimiento de configuracién de
tasa de flujo segun se describe aqui mas abajo. El presente procedimiento comprende recibir un valor de dosis
prescrito Dest, un valor prescrito para una tasa de eliminacién de fluido Qptr del paciente, y una configuracién para la
tasa de flujo de sangre Qsanagre (es preciso ver la etapa 200 en la Figura 5).

La memoria 10a asociada o conectada a la unidad de control 10 almacena mudltiples relaciones matematicas que
correlacionan las tasas de flujo de fluido Qrep1, Qrepz y Quial. Las relaciones matematicas almacenadas en dicha
memoria pueden ser las siguientes:

- una relacién conveccién-difusién, que relaciona la tasa de flujo de fluido total a través de dichas lineas de fluido de
infusion + tasa de eliminacién de fluido del paciente Qrept + Qrep2 + Qpfr con la tasa de flujo de fluido a través de dicha
linea de fluido de didlisis Quia; la relacion conveccién-difusion puede definir, en la practica, una primera relacion Ry =
(Qrep1 + Qrepz + prr)/(Qdiél),

- una relacién de predilucion de sangre, que relaciona la tasa de flujo de sangre o de plasma Qsancre 0 QpLasva Yy la
tasa de flujo de fluido infusionada en la linea de extraccién de sangre Qrept a través de dicha linea de fluido de infusién
predilucion 15; la relacion de predilucién de sangre puede definir una segunda relacion Rz = Qsangre /(Qrept) 0 Rz =
QpLasma /(Qrept);

- una relacion pre-pos, que relaciona las tasas de flujo de fluido Qrept @ través de la linea de fluido de infusién
predilucién con la tasa de flujo de fluido a través de la linea de infusién posdilucién Qrep2; la relacion pre-pos puede
definir, en la préactica, una tercera relacién Rz = (Qrep1)/(Qrep2).

La unidad de control 10 permite al usuario, p. €j., a través de la interfaz de usuario 12, seleccionar, p. €j., dos de dichas
relaciones (etapa 201 en la Figura 5) y luego puede calcular los valores establecidos de todas las tasas de flujo Qrep1,
Qrrep2, Quial y Qef (etapa 203 en la Figura 5) mediante aplicacién del valor establecido de la dosis Desty del valor
establecido de la tasa de eliminacion de fluido Qpringresados por el operador en las relaciones matematicas
seleccionadas por el usuario y en la siguiente ecuacién de equilibrio de fluido que necesita satisfacerse con el fin de
mantener el equilibrio de fluido en linea con la prescripcion:

Qrep‘l + Qrep2 + Quial + prr = Qet (FBE)

En caso de que una bomba de jeringa (no se muestra en las Figuras 1-4) también esté presente para inyectar un fluido
auxiliar, p. ej., heparina, en la linea de extraccion de sangre, entonces la ecuacion de mas arriba debe modificarse de
manera acorde para representar la tasa de flujo de la jeringa.

Es preciso observar que los valores prestablecidos para cada una de dichas primera, segunda y tercera relaciones Ri,
Rz, Rs pueden prealmacenarse en la memoria o que la unidad de control puede permitir la entrada por un operador de
un valor establecido para cada una de dichas primera, segunda y tercera relaciones Ri, Rz, Rs, p. €j., mediante la
interfaz de usuario 12. En este ultimo caso, la unidad de control puede configurarse para:

- mostrar en la interfaz gréafica de usuario un indicio que motive al usuario a seleccionar el valor para dicha primera
tasa de flujo,

- mostrar en la interfaz grafica de usuario un indicio que permita la seleccién de las relaciones matematicas que el
usuario pretende seleccionar,

- detectar la seleccion de una relacion matematica y mostrar un indicio que permita la seleccion de un valor establecido
o de un rango para la relacién correspondiente.

En una alternativa, la memoria 10a del aparato de la Figura 1 puede almacenar multiples criterios de optimizacién, que
la unidad de control 10 puede usar para calcular los valores establecidos para Qrept, Qrep2, Qial, Qet cOMoO alternativa
0 en combinacién con las relaciones de mas arriba R1, Rz, Rs (etapa 203).

Por ejemplo, los criterios de optimizacion almacenados en la memoria 10a pueden comprender un primer criterio de
optimizacién que impone que un tiempo de vaciado de al menos uno entre los contenedores de fluido fresco 16, 20,
21, 26 y/o un tiempo de llenado del contenedor de desechos sean sustancialmente iguales a, o multiplos de, o
proporcionales al tiempo de vaciado de uno o mas de los otros contenedores de fluido fresco (es preciso ver la seccién
de mas abajo "sincronizacion de vaciado o llenado de contenedores"). Un segundo criterio de optimizacion
almacenado en la memoria 10a puede imponer que el consumo de fluido a través de las lineas de fluido se minimice.
Un tercer criterio de optimizacion almacenado en la memoria 10a puede imponer que la vida util de la unidad de
filtracion 2 se maximice. Un cuarto criterio de optimizacion almacenado en la memoria 10a puede imponer que la
depuracion de la urea o la dializaciéon de un soluto dado se maximice.

En la préactica, si los criterios de optimizacién se almacenan en la memoria 10a, la unidad de control 10 puede
configurarse para permitir que el usuario seleccione (etapa 202), p. ej., mediante la interfaz de usuario 12, los criterios
que él quiera que se satisfagan y puede ademas configurarse para calcular los valores establecidos para Qrept, Qrepz,
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Quial, Qef S€gUn los criterios de optimizacion seleccionados y segun la ecuacion de equilibrio de fluido (FBE, por sus
siglas en inglés) descrita mas arriba.

De manera alternativa, la unidad de control puede configurarse para permitir al usuario seleccionar uno o mas de
dichos criterios, p. €j., maximizacion de consumo de fluido, y una de las relaciones matematicas (p. e€j., el valor para
la relacién R1). Luego, la unidad de control calculara los valores establecidos para Qrept, Qrep2, Quia, Qet mediante el
uso de dichos criterios seleccionados y teniendo en cuenta la relacion matematica de la ecuacién de equilibrio de fluido
(FBE) descrita mas arriba.

Si la memoria 10a almacena multiples relaciones matematicas y multiples criterios de optimizacion, y si el usuario
selecciona, de forma contemporanea, un nimero de criterios de optimizacion junto con un namero de relaciones,
entonces la unidad de control 10 puede también configurarse para determinar si dichos criterios seleccionados y dichas
relaciones matematicas seleccionadas son compatibles o estan en conflicto (es preciso ver la etapa 205 de verificacion
de conflicto en la Figura 5). En caso de que el criterio seleccionado y las relaciones matematicas seleccionadas sean
compatibles, entonces las tasas de flujo establecidas se calculan segun tanto las relaciones matematicas como el
criterio de optimizacion seleccionados. Por otro lado, en caso de que el criterio seleccionado y las relaciones
matematicas seleccionadas estén en conflicto, la unidad de control puede configurarse para ejecutar una o mas de las
siguientes subetapas:

- informar al usuario; el usuario tiene entonces el poder de reingresar selecciones compatibles;

- asignar una clasificacion de prioridad al criterio y relaciones matematicas seleccionadas; la clasificacion de prioridad
es predeterminada o ajustable por el usuario: en cualquier caso, la unidad de control se configura para ignorar criterios
o relaciones matematicas tan pronto como las tasas de flujo se hayan calculado a partir del criterio/relaciones
matematicas priorizadas;

- definir un acuerdo entre criterios o relaciones matematicas en conflicto mediante el uso de reglas prestablecidas.

Segun una variante, como ya se ha explicado en la seccion de compendio, la unidad de control puede usar el
procedimiento de configuracién de tasa de flujo para calcular, de forma inicial, los valores establecidos de las tasas de
flujo a través de las varias lineas y durante un primer intervalo en el control de tratamiento de los medios para la
regulacion mediante el uso de dichos valores establecidos calculados. Luego, después de cierto intervalo de tiempo o
tras detectar una entrada de usuario, la unidad de control puede recalcular los valores establecidos para las tasas de
flujo a través de las varias lineas exclusivamente segin uno o mas criterios de optimizacién y aplicar los valores
establecidos recientemente calculados durante un segundo periodo posterior al primer periodo. Por ejemplo, el
procedimiento de configuracion de tasa de flujo puede permitir el establecimiento de las tasas de flujo de modo que
se obtenga cierta dosis administrada. Por otro lado, si en cierto punto, el usuario desea favorecer a la sincronizacién
de vaciado de bolsa, puede seleccionar imponer el primer criterio de optimizacién de modo que la unidad de control
pueda recalcular los valores establecidos de las tasas de flujo y, de esta manera, permitir la sincronizaciéon en la
medida posible del vaciado de las bolsas de fluido.

En el ejemplo de la Figura 2, el aparato tiene una linea 22 adicional y una tasa de flujo de fluido Qpop adicional necesita
establecerse. Las caracteristicas descritas mas arriba en relacién con la Figura 1 también estan presentes en el
aparato de la Figura 2. La unidad de control 10 se configura para recibir un valor de dosis prescrito Dest, un valor
prescrito para una tasa de eliminacion de fluido Qpr del paciente, y una configuracion para la tasa de flujo de sangre
QsanGRE (es preciso ver la etapa 200 en la Figura 5). La unidad de control repetira entonces las etapas descritas en
conexion con la realizaciéon de la Figura 1 con la diferencia de que una relacién matematica mas o un criterio de
optimizacién mas necesita seleccionarse y usarse por la unidad de control 10 dado que los valores establecidos para
el calculo son Qrept, Qrep2, Quial, Qef y Qpbp.

Es preciso observar que, en el presente caso, la memoria 10a asociada o conectada a la unidad de control 10
almacena multiples relaciones matematicas que correlacionan las tasas de flujo de fluido Qrept, Qrep2, Qpop ¥ Quial. Las
relaciones matematicas almacenadas en dicha memoria pueden ser las siguientes:

- una relacién conveccién-difusién, que relaciona la tasa de flujo de fluido total a través de dichas lineas de fluido de
infusion + la tasa de pérdida de fluido del paciente Qrept + Qrep2 + Qpbp + Qpir con la tasa de flujo de fluido a través de
dicha linea de fluido de dialisis Quia; la relacién conveccion-difusion puede definir en la practica una primera relaciéon
R1 = (Qrept + Qrep2 + Qpbp + Qpir)/(Quial),

- una relacién de predilucion de sangre, que relaciona la tasa de flujo de la sangre o de plasma QsanGre 0 QpLasmay la
tasa de flujo de fluido infusionada en la linea de extraccion de sangre Qrept + Qpop a través de dicha linea de fluido de
infusion predilucion 15 y a través de dicha linea de infusién de bomba presangre 21; la relacién de predilucion de
sangre puede definir una segunda relacién Rz = Qsanare /(Qrept + Qpop) 0 R2 = QpLasma /(Qrep1+ Qpop);

- una relacién pre-pos, que relaciona las tasas de flujo de fluido Qrept + Qpop a través de la linea de fluido de infusién
predilucion 15 y la linea de infusion de bomba presangre 21 con la tasa de flujo de fluido Qrep2 a través de la linea de
infusion posdilucion; la relacion pre-pos puede definir, en la practica, una tercera relacién Rz = (Qrep1+Qpbp)/(Qrep2).
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En el ejemplo de la Figura 3, el aparato tiene una linea (linea 15 o 25) menos que el aparato de la Figura 1. Las
caracteristicas descritas mas arriba en relacion con la Figura 1 también estan presentes en el aparato de la Figura 3.
La unidad de control 10 se configura para recibir un valor de dosis prescrito Dest, un valor prescrito para una tasa de
eliminacion de fluido Qpir del paciente, y una configuracién para la tasa de flujo de sangre QsanGre (€S preciso ver la
etapa 200 en la Figura 5). La unidad de control entonces repetira las etapas descritas en conexién con la Figura 1 con
la diferencia de que una relacién matematica menos o un criterio de optimizacion menos necesita seleccionarse y
usarse por la unidad de control 10 dado que los valores establecidos a calcular son Qrep, Quial y Qet. Es preciso observar
que, en el presente caso, la memoria 10a asociada o conectada a la unidad de control 10 almacena mdultiples
relaciones matematicas que correlacionan las tasas de flujo de fluido Qrepy Quia. Las relaciones matematicas
almacenadas en dicha memoria pueden incluir una relacion conveccion-difusién, y relacionar la tasa de flujo de fluido
a través de dicha linea de fluido de infusién Qrep + la tasa de pérdida de fluido del paciente Qpr con la tasa de flujo de
fluido a través de dicha linea de fluido de dialisis Quial; la relacién conveccion-difusion puede definir, en la practica, una
primera relacion R1 = (Qrep+ Qptr)/(Quial)-

En el ejemplo de la Figura 4, en comparacion con el aparato de la Figura 1, una linea 22 adicional esta presente y, por
consiguiente, una tasa de flujo de fluido Qpbp adicional necesita establecerse. Las caracteristicas descritas mas arriba
en relacion con la Figura 1 también estan presentes en el aparato de la Figura 4. La unidad de control 10 se configura
para recibir un valor de dosis prescrito Dest, un valor prescrito para una tasa de eliminacién de fluido Qptr del paciente,
y una configuracion para la tasa de flujo de sangre Qsanare (es preciso ver la etapa 200 en la Figura 5). La unidad de
control repetira entonces las etapas descritas en conexion con la Figura 1 con la diferencia de que una relacién
matematica mas o un criterio de optimizacion mas necesita seleccionarse y usarse por la unidad de control 10 dado
que los valores establecidos a calcular son Qrept, Qrep2, Quial, Qet y Qpbp. ES preciso observar que, en el presente caso,
la memoria 10a asociada o conectada a la unidad de control 10 almacena mdltiples relaciones matematicas que
correlacionan las tasas de flujo de fluido Qrep1, Qrep2, Qpop ¥ Quial. Las relaciones matematicas almacenadas en dicha
memoria pueden ser las siguientes:

- una relacién conveccién-difusién, que relaciona la tasa de flujo de fluido total a través de dichas lineas de fluido de
infusion + la tasa de eliminacion de fluido del paciente Qrept + Qrep2 + Qpop + Qpir con la tasa de flujo de fluido a través
de dicha linea de fluido de dialisis Quia; la relacion conveccién-difusion puede definir, en la practica, una primera
relacion Ry = (Qrep1+Qrep2+Qpbp+prr)/(Qdia’l),

- una relacién de predilucién de sangre, que relaciona la tasa de flujo de la sangre o de plasma Qsancre 0 QpLasvA Y
la tasa de flujo de fluido infusionada en la linea de extraccién de sangre Qrept a través de dicha linea de fluido de
infusion predilucion 15 y a través de dicha linea de infusién de bomba presangre 21; la relacién de predilucion de
sangre puede definir una segunda relacion Rz = QsangRre/(Qrep1+Qpbp) 0 R2 = QprLasma/(Qrep1+Qpbp);

- una relacion pre-pos, que relaciona las tasas de flujo de fluido Qrept + Qpobp a través de la linea de fluido de infusién
predilucién 15 y la linea de infusién de bomba presangre 21 con la tasa de flujo de fluido Qrep2 a través de la linea de
infusiéon posdilucion; la relacion pre-pos puede definir, en la practica, una tercera relacién Rs = (Qrep1+Qpop)/(Qrep2).

Criterio de optimizacion: Sincronizacion del tiempo de vaciado y/o llenado de los contenedores.

Nuevamente con referencia a los circuitos de las Figuras 1-4, la unidad de control puede configurarse para almacenar
y usar criterios de optimizacion para el calculo de las tasas de flujo establecidas: seguin se describe, los criterios de
optimizacién pueden usarse en combinacién con relaciones matematicas, p. €j., con combinacioén con el uso de las
relaciones R1, Rz, Rs. En el ejemplo de la Figura 1, la unidad de control 10 puede configurarse para calcular valores
establecidos de tasa de flujo de fluido Qrept a través de la linea de fluido de infusién predilucién 15, de la tasa de flujo
de fluido Qrep2 a través de la linea de fluido posinfusién 25, y de la tasa de flujo de fluido Quia a través de la linea de
fluido de dialisis 27, mediante la imposicion de que un tiempo de vaciado de los contenedores de fluido fresco 16, 20,
26 sea idéntico a, o proporcional a, o multiplo del tiempo de vaciado de uno de los otros contenedores de fluido fresco.
En el ejemplo de la Figura 2, la unidad de control 10 puede configurarse para calcular valores establecidos de tasa de
flujo de fluido Qrept a través de la linea de fluido de infusion predilucién 15, de la tasa de flujo de fluido Qrepz a través
de la linea de fluido posinfusion 25, de la tasa de flujo de fluido Quia a través de la linea de fluido de dialisis 27, y de
Qpop a través de la linea 22 mediante la imposicién de que un tiempo de vaciado de los contenedores de fluido fresco
16, 20, 23, 26 sea idéntico a o multiplo de o proporcional al tiempo de vaciado de uno de los otros contenedores de
fluido fresco. En el ejemplo de la Figura 3, la unidad de control 10 puede configurarse para calcular valores establecidos
de tasa de flujo de fluido Qrep2 a través de la linea de fluido posinfusion 25, de la tasa de flujo de fluido Qdia a través
de la linea de fluido de didlisis 27 mediante la imposicién de que un tiempo de vaciado de los contenedores de fluido
fresco 20, 26 sea idéntico a, o mdultiplo de, o proporcional al tiempo de vaciado del otro contenedor de fluido fresco 26,
20. Finalmente, en el ejemplo de la Figura 4, la unidad de control 10 puede configurarse para calcular valores
establecidos de tasa de flujo de fluido Qrept a través de la linea de fluido de infusién predilucion 15, de la tasa de flujo
de fluido Quia a través de la linea de fluido de dialisis 27, y de Qpup a través de la linea 22, mediante la imposicién de
que un tiempo de vaciado de los contenedores de fluido fresco 16, 20, 23 sea idéntico a, o proporcional a, o0 multiplo
del tiempo de vaciado de uno de los otros contenedores de fluido fresco. En otras palabras, la unidad de control puede
configurarse para calcular las tasas de flujo establecidas a través de las varias lineas de fluido fresco como, por
ejemplo, para sincronizar el tiempo de vaciado de todos los contenedores (p. €j., bolsas) o para asegurar que el tiempo
de vaciado de cada contenedor sea un multiplo de un tiempo de vaciado de referencia de modo que la frecuencia de
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reemplazos de bolsa/contenedor se minimice o al menos se reduzca. En un aspecto adicional que puede combinarse
con los criterios de sincronizacion de mas arriba, la unidad de control puede también configurarse para calcular el valor
establecido de la tasa de flujo de fluido Qer a través de la linea de fluido de efluente 13, mediante imposicion de que el
tiempo de llenado del contenedor de desechos 14 sea sustancialmente igual a, proporcional a, o mdltiplo del tiempo
de vaciado de uno o mas de los otros contenedores de fluido fresco.

Segun una primera solucién, es preciso ver el diagrama de flujo de la Figura 6, la unidad de control 10 se configura
para permitir la seleccién por un operador de un valor establecido para la dosis de tratamiento Dest que se administrara
al paciente durante el tratamiento (etapa 300). De manera alternativa, el valor establecido de la dosis puede recibirse
a través de un canal externo o puede prealmacenarse en una memoria conectada a la unidad de control. El presente
valor establecido puede ser, por ejemplo, una tasa de flujo de dosis de efluente Des est, que es el valor medio prescrito
de la tasa de flujo a través de la linea de efluente, o una tasa de flujo de dosis de conveccién Dconv_est, que es el valor
medio prescrito de la suma de las tasas de flujo Qrept, Qpbp, Qrep2 @ través de cualquier linea de fluido de infusion y la
tasa de eliminacion de fluido del paciente Qpfr, 0 una tasa de flujo de dosis de difusion Dudia_est, que es el valor medio
prescrito de la tasa de flujo a través de la linea de fluido de didlisis Qgia. La unidad de control también recibe las
lecturas de las basculas y, por consiguiente, conoce los valores Wi de los pesos iniciales de cada contenedor (etapa
301). Es preciso observar que los volimenes Vi de cada uno de los contenedores pueden usarse como una alternativa
a los pesos en la descripcion de méas abajo de la presente primera solucion. Luego, se calcula el valor establecido
Qiest, a saber, la tasa de flujo que se establecera en cada linea de fluido (etapa 302). Dependiendo del valor establecido
Dest que se haya ingresado o recibido, la unidad de control se configura para calcular un valor de tiempo de referencia
Tr de diferentes maneras, a saber:

- si Daial_est S€ €sta estableciendo, Tr se calcula dividiendo el peso inicial Wi del contenedor dializante fresco 20 por la
tasa de flujo de dosis Daial_est de la linea que lleva al mismo contenedor, o

- si Dconv_est S€ €5ta estableciendo, T se calcula dividiendo la suma de los pesos iniciales Wi de los contenedores de
fluido de reemplazo (dependiendo de la estructura de circuito que aquellos presenten entre los contenedores 16, 23,
26) por las tasas de flujo de dosis de las lineas Dconv_est que llevan a los mismos contenedores, o

- si Def_est S€ estd estableciendo, Tr se calcula dividiendo la suma de los pesos iniciales del primer, segundo, tercer y
cuarto contenedores (dependiendo de la estructura de circuito que aquellos presenten entre los contenedores 16, 20,
23, 26) por la tasa de flujo de dosis de efluente Def_est.

Una vez que el tiempo de referencia Tr se haya calculado (etapa 303), la unidad de control se configura para determinar
la tasa de flujo de fluido en cada una de las lineas de fluido fresco dividiendo un peso Wi del respectivo contenedor
por el valor del tiempo de referencia Tr (etapa 304). En aras de la simplicidad, la descripcion provista mas arriba en
relacién con las etapas 303 y 304 se ha limitado al vaciado simultdneo de todas las bolsas/contenedores que se estén
usando (es preciso ver también las Figuras 7A'y 7B). En la mayoria de los casos, ello resulta en que todas las bombas
funcionan a la misma tasa de flujo considerando que todas las bolsas de fluido tienen aproximadamente el mismo
peso inicial.

Para proveer mas flexibilidad al sistema, es posible atribuir un factor de ponderaciéon por bomba/bolsa de manera tal
que el tiempo de vaciado de una bolsa dada puede ser un mdltiplo del tiempo de vaciado de una o mas bolsas. Las
Figuras 8A y 8B muestran una segunda solucién donde el tiempo requerido para vaciar una de las bolsas es el doble
del requerido para las otras 2 bolsas. Por consiguiente, en general y como se muestra en la Figura 6, es posible asociar
un coeficiente de ponderacion de multiplicacion c¢i a cada peso Wi del respectivo contenedor cuando se calcula el valor
para Tr. Es preciso observar que los volimenes Vide cada uno de los contenedores pueden usarse como una
alternativa a los pesos también para la presente segunda solucién. Ademas, es preciso observar que ci es un entero:
cuando se impone que todos los valores ci sean iguales a 1, entonces todos los contenedores se vacian al mismo
tiempo, mientras que si, por ejemplo, como en la Figura 8A, se impone que uno de los valores ci sea igual a 2 y los
otros iguales a 1, entonces dos bolsas se vacian el doble de rapido que la otra. En general, ci (normalmente igual a 1,
2, 3, 0 4 0 5) puede usarse para personalizar el control al permitir que los tiempos de vaciado de las varias bolsas
sean un multiplo de una de las bolsas restantes. En el presente caso, Tr se calculara de la siguiente manera:

Tr=(OW, - ¢i ) Dosis

Qiest, @ saber, la tasa de flujo que se establecera en cada linea de fluido, se computa entonces también tomando en

cuenta el valor de cada coeficiente ¢i como:
Qiest =Wil(Ty - C))

Una vez que los valores Qiest Se hayan calculado, siguiendo una o la otra de la secuencia de etapas de mas arriba,
aquellos se almacenan en una memoria (etapa 305) y luego se aplican para controlar las velocidades de la bomba
segun se describe mas abajo en la presente memoria en mayor detalle con referencia a ciertas realizaciones (etapa
307). Segun un aspecto opcional, la unidad de control puede emitir una senal a la interfaz de usuario 12 que solicita
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una confirmacién (306) del usuario antes de aplicar realmente los valores calculados de Qiest para controlar las
bombas.

Segun una tercera solucion alternativa, que se muestra en el diagrama de flujo de la Figura 9, la unidad de control 10
puede configurarse para funcionar en una situacién donde un nimero de valores propuestos Qipara las tasas de flujo
a través de cada una de las lineas esta disponible. Ello puede ocurrir antes del inicio del tratamiento o en cierto
momento durante el tratamiento. Por ejemplo, los valores Qi propuestos pueden ser valores establecidos por el usuario
(etapa 400), o valores calculados por la unidad de control para alcanzar objetivos diferentes de la sincronizacion del
vaciado de las bolsas de fluido. El valor establecido de la dosis de tratamiento Dest que se administrara al paciente
durante el tratamiento puede calcularse por la unidad de control segun las tasas de flujo Qi o establecerse por el
usuario y comunicarse a la unidad de control (etapa 401). De manera alternativa, el valor establecido de la dosis puede
recibirse a través de un canal externo o puede prealmacenarse en una memoria conectada a la unidad de control. La
tasa de flujo de la bomba de sangre puede establecerse por el usuario (etapa 400) o calcularse por la unidad de control
(es preciso ver la seccién "Configuracion de la bomba de sangre" mas abajo). La unidad de control también recibe las
lecturas de las basculas y, por consiguiente, conoce los valores Wi de los pesos iniciales de cada contenedor (etapa
402). Es preciso observar que los volimenes Vi de cada uno de los contenedores pueden usarse como una alternativa
a los pesos también para la presente tercera solucion. Luego, el valor establecido Qiest, @ saber, la tasa de flujo que
se establecera en cada linea de fluido, puede calcularse por la unidad de control (etapa 403) dividiendo un peso (W)
del respectivo contenedor por el valor de un tiempo de referencia (Tr) multiplicado por un coeficiente de ponderacion
(ci) respectivo para cada contenedor respectivo mediante el uso de la formula:

Qiest=(Wi/C)/T:, donde Tr=OWi : ¢ )/ Dosis

A su vez, ¢i para cada contenedor respectivo puede calcularse como una funcién de un factor intermediario bi obtenido
(es preciso ver la etapa 404) dividiendo la dosis o la suma de dichos valores Qi propuestos de las tasas de flujo por el
respectivo valor propuesto Qi. En el ejemplo de la Figura 9, cada coeficiente de ponderacion ci para cada contenedor
respectivo se calcula (etapa 405) mediante el uso de la formula:

c¢i = Redondear [bi/min(b1...bn)], donde "min(bs...bn)" es una funcién que selecciona el minimo entre los factores bj, y
"Redondear" es una funciéon que determina el nimero natural mas cercano al resultado del coeficiente bi/min(b1...bn).

Una vez que los valores Qiest se hayan calculado, pueden almacenarse en una memoria (etapa 406) y luego aplicarse
para controlar las velocidades de la bomba segin se describe mas abajo en la presente memoria en mayor detalle
con referencia a ciertas realizaciones (etapa 408). Seglin un aspecto opcional, la unidad de control puede emitir una
sefal a la interfaz de usuario 12 mediante la cual solicita una confirmacién (407) del usuario antes de aplicar realmente
los valores calculados de Qiest para controlar las bombas.

Como una variante adicional aplicable a las tres soluciones alternativas descritas mas arriba, el célculo del tiempo de
referencia Tr puede llevarse a cabo de la siguiente manera: la unidad de control puede configurarse para permitir la
entrada del tiempo de tratamiento T, y calcular el tiempo de referencia Tr ya sea como el tiempo de tratamiento T o
como un submultiplo del tiempo de tratamiento T. Segln se ha descrito mas arriba en la presente memoria, una vez
que Tr se haya calculado, cada tasa de flujo puede establecerse como Qiest = Wi/Tr 0 como Qiest = Wi/(Tr-ci) donde ci es
un entero de, p. €j., 1 a 5. En otra variante para el calculo de T, la unidad de control 10 puede configurarse para recibir
un valor establecido establecido por un operador para una tasa de flujo de fluido a través de una de las lineas presentes
en el aparato de tratamiento de sangre. Por ejemplo, el operador puede establecer la tasa de flujo de fluido Qrept @
través de la linea de fluido de infusién prediluciéon 15, o la tasa de flujo de fluido Qrep2 a través de la linea de fluido
posinfusion 25, o la tasa de flujo de fluido Qpbp a través de la linea de fluido de infusién de bomba presangre 21, una
tasa de flujo de fluido Quia a través de la linea de fluido de liquido de didlisis 27. La configuracion puede llevarse a
cabo a través de la interfaz de usuario o mediante cualquier otra entrada. Una vez que la entrada de una tasa de flujo
en cierta linea de fluido se haya establecido, la unidad de control se configura para identificar el contenedor asociado
a la linea de fluido para la cual la tasa de flujo de fluido se ha establecido y para detectar el respectivo peso inicial.
Luego, la unidad de control puede calcular el tiempo de referencia T: dividiendo el peso inicial Wi del contenedor
identificado por el valor establecido de la tasa de flujo de fluido establecida por el operador. Una vez que Tr se haya
calculado, cada tasa de flujo puede establecerse como Wi/Tr 0 como Qiest = Wi/(Tr - i) donde ci es un entero de, p. €j.,
1ab.

Segun una cuarta solucion alternativa, la unidad de control puede configurarse para ejecutar un algoritmo de
sincronizacioén que puede combinar el uso de valores propuestos para las tasas de flujo establecidas (por ejemplo,
inicialmente establecidas por el usuario o calculadas mediante el uso de una o mas de las relaciones matematicas,
como se describe mas arriba) con al menos cierto grado de sincronizacion en el vaciado de los contenedores; en otras
palabras, un propésito del algoritmo es minimizar el nimero de intervenciones de usuario mientras se mantienen las
tasas de flujo en la "cercania" de algunas configuraciones iniciales (que pueden ser configuraciones manuales o
computadas). En la préactica, el presente algoritmo se disefa para cambiar segun cierto porcentaje establecido de las
tasas de flujo inicialmente establecidas o calculadas con el fin de reducir en la medida de lo posible el numero de
cambios de contenedor/bolsa a lo largo de cierto periodo, p. €j., 24 horas, sin cambiar sustancialmente las tasas de
flujo inicialmente establecidas o calculadas.
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El punto inicial del algoritmo (es preciso ver la Figura 13) es el conocimiento de:

- el conjunto total de tasas de flujo propuestas Qi (provenientes de configuraciones de usuario o de una etapa de
computo previa - etapa 500);

- el conjunto total de datos de peso o volumen de la bolsa/contenedor Wi o Vi mediante provisién del peso o volumen
inicial de cada contenedor (nuevamente ingresado por el usuario 0 medido con sensores apropiados - etapa 502).

Asimismo, la configuracion de la tasa de flujo de la sangre para la bomba de sangre puede ingresarse o calcularse por
la unidad de control, es preciso ver la etapa 500.

En la etapa 503, un parametro de ajuste permitido 'A’ se define como cambio relativo maximo permitido en periodos
de cambio de bolsa/contenedor con el fin de optimizar la sincronizaciéon de la bolsa y reducir el numero de
intervenciones de usuario (etapa 503A). El algoritmo también considera 'relaciones de interés' ROk que son parametros
definidos en el algoritmo como relaciones entre periodos de cambio (tiempo entre el cambio de un contenedor y el
siguiente cambio del mismo contenedor) de pares de contenedores (etapa 503B). Las relaciones de interés se definen
para cada par de lineas y respectivos contenedores. K es un entero que puede variar de 1 a M, y M puede
prealmacenarse en la memoria de la unidad de control o la unidad de control puede configurarse para recibirlo de una
entrada de usuario. El algoritmo tiene en cuenta que mas intervenciones (cambios de contenedor) se guardan cuando
se identifica una relacién de sincronizacién de contenedor '1 a 1' entre dos lineas (dado que, en dicho caso, los
contenedores de las dos lineas cambian al mismo tiempo), que cuando tienen una relaciéon '1 a 4'.

A continuacion, la Tabla 1 provee la lista de las relaciones 6ptimas de interés cuando se consideran todas las
relaciones de sincronizacion hasta el 'orden 5' en relacion con un par de contenedores indicados como bolsai y bolsa2.
Los primeros 8 valores ROk se usan en algunos ejemplos informados al final de la descripcion detallada.

Tabla 1: relaciones de interés de periodos clasificadas por 'eficiencia’

k |Bolsa 1 |Bolsa 2 | Relacién de periodo Bolsa1/Bolsa2 (ROk) | % cambio de bolsa guardado

1] 1 1 1,00 50%
2 A 2 2,00 33%
3. 1 3 3,00 25%
4 1 4 4,00 20%
5 2 3 1,50 20%
6 1 5 5,00 17%
7 3 4 1,33 14%
8 2 5 2,50 14%
9, 3 5 1,67 13%
10 4 5 1,25 11%

En la tabla de mas arriba que se refiere, por ejemplo, a la tercera relacion mas interesante (correspondiente a k=3),
es posible observar que k=3 combina con Bolsa1-Bolsa2 = 1 a 3, lo cual significa que Bolsa2 se cambia 3 veces
mientras que Bolsal se cambia una vez. Ello corresponde a un periodo de cambio de bolsa de Bolsal que es 3,0
veces mas largo que el periodo de cambio de bolsa para Bolsa2: por consiguiente, una intervencion de usuario de 4
se guarda en comparacion con una situacion donde no hay ninguna sincronizacion presente. De hecho, con k=3 habra
2 cambios de bolsa solos de Bolsa2 + 1 cambio de bolsa simultdneo de Bolsas 1 y 2 con un total de 3 intervenciones,
mientras que, en el caso de ausencia de sincronizacion, habra 3 cambios de bolsa solos de Bolsa2 + 1 cambio de
bolsa solo de Bolsa2, lo cual significa un total de 4 intervenciones. A medida que K aumenta, el grado de sincronizacién
se reduce Yy, en consecuencia, el nimero de cambios de bolsa o contenedor guardado también se reduce.

Con referencia, ahora, al caso general de un aparato de tratamiento con N lineas que llevan a las respectivas N bolsas
o contenedores, la unidad de control puede configurarse para ejecutar las siguientes etapas, después de que el valor
de A se haya seleccionado o predefinido (en la etapa 503, es preciso ver la Figura 13):
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Etapa 504: calcular el periodo de cambio de contenedor Ti Ti = Vi/Qi y clasificar cada circuito segun el periodo de
cambio de contenedor calculado, donde i=1 a N (Ti que aumenta con i),

Etapa 505: computar todas las relaciones de periodo Ri= Ti/Tj, con i>j
Etapa 506: comparar cada relacién de periodo Rjj con la lista prestablecida de relaciones de interés ROk, k=1 a M,

Etapa 507: computar el nimero de grados de libertad NF; el presente nimero, si se provee por la suma del nimero
de lineas menos el nimero de limitaciones (es preciso ver mas abajo), Etapa 508: para cada relacion Ri; donde existe
un valor k verificar que (1-A)-ROk < Rij< (1+A)-R0«, computar el nimero de cambios de contenedor diariamente
guardados,

Etapa 509: Seleccionar las relaciones NF Rj mediante provision del nimero més grande de cambios de contenedor
guardados; la seleccion de la 'mejor’ Rj tiene que garantizar la definicion de relaciones independientes NF entre NF+1
variables (con la 'NF+1'¢sima relacién: Qet=3 Qiest),

Etapa 510: Aplicar dichas relaciones para computar las tasas de flujo optimizadas, manteniendo Qet=3 Qiest Sin
cambios, y, de manera opcional, almacenar el Qiest calculado,

Etapa 511: de manera opcional, solicitar confirmacién por un usuario del Qiest calculado,
Etapa 512: aplicar los valores Qiest calculados para controlar cada una de las respectivas bombas.

Con respecto a los grados de libertad NF descritos (etapa 507 mas arriba), debe observarse lo siguiente. Si un aparato
que tiene N lineas (p. €j., un nimero de lineas de infusién, una linea de didlisis, una linea que lleva a una jeringa y
una linea de efluente), entonces la tasa de flujo de linea de efluente puede verificar la condicién Qer=2Qiest, ademas,
la linea de jeringa puede tener una tasa de flujo fija; las N-2 otras lineas son lineas de infusién o didlisis que llevan a
respectivos contenedores que tienen un volumen fijo. En el caso donde tanto los volimenes de efluente como de
bolsa/contenedor de jeringa son fijos, los periodos de cambio de bolsa asociados también son fijos y los N-2 periodos
de cambio de bolsa para las otras lineas tienen que definirse. Dado que dichos N-2 periodos/tasas de flujo ya se
encuentran vinculados por la relacion Qer=2Qiest, so0lo NF=N-3 relaciones pueden considerarse para definir todas las
tasas de flujo. En el escenario donde tanto los volumenes de efluente como de bolsa/contenedor de jeringa se dejan
libres, entonces el numero de grados de libertad es NF = N-1, dado que el volumen de bolsa de efluente (Ver) y el
volumen de jeringa (Vier) son dos variables adicionales en el sistema.

Segun un aspecto, la seleccion de las NF relaciones R (etapa 509 de mas arriba) que provee el nimero mas alto de
cambios de bolsa guardados considera también la cuestién de 'grados de libertad'. La seleccién de la 'mejor' Rj tiene
que garantizar la definicion de NF relaciones independientes entre NF+1 variables (la 'NF+1'ésima relacion siendo
Qef=ZQi).

Es preciso observar que independientemente de cual de las secuencias de etapas descritas mas arriba se utiliza para
la determinacién de Qiest, una vez que dichos valores establecidos Qiest S& hayan calculado (p. ej., mediante el uso de
una o mas relaciones matematicas y/o uno o mas criterios de optimizacion), entonces la unidad de control 10 puede
configurarse para mostrar los valores establecidos calculados. Segun se ha descrito, la unidad de control puede
también configurarse para solicitar, o esperar, una confirmacién que puede ingresarse por el usuario, p. €j., a través
de la accion en la interfaz de usuario 12. La unidad de control 10 se disefia para controlar los medios para regular la
tasa de flujo segun los valores establecidos calculados ya sea de manera automatica (a saber, sin necesidad de accién
alguna por un operador), o después de que la confirmacién adecuada se haya ingresado y una sefal de confirmacién
se haya recibido en la unidad de control.

La unidad de control 10 puede también configurarse para almacenar, p. €j., en la memoria 10a conectada a la misma
unidad de control, el volumen maximo de fluido que puede contenerse en cada contenedor de fluido fresco. La unidad
de control puede también configurarse para almacenar en una memoria conectada a la misma unidad de control, el
volumen maximo de fluido que puede contenerse en dicho contenedor de desechos. El volumen que cada contenedor
puede alojar puede detectarse por un sensor asociado a cada contenedor respectivo y conectado a la unidad de
control, o puede ingresarse por un operador para cada contenedor respectivo a través de una interfaz de usuario
conectada a la unidad de control, o determinarse por la unidad de control que asocia un cédigo de identificacion
(indicios como, por ejemplo, un cédigo de barras, un RFID u otro medio de identificacion pueden asociarse al
contenedor) en cada contenedor respectivo a un volumen respectivo, o dicho volumen puede prealmacenarse en dicha
memoria. Al conocer el volumen de fluido que puede alojarse en cada contenedor, la unidad de control puede
configurarse para generar una sefnal de alarma y/o para detener el tratamiento cuando la cantidad minima de fluido en
un contenedor de fluido fresco (a saber, en uno entre los contenedores de fluido de infusién 16, 23, 26 y el contenedor
de fluido de didlisis 20) se alcanza, correspondiente a un umbral de "contenedor vacio". En la presente situacion, el
usuario sabe que se supone que debe reemplazar todos los contenedores de fluido fresco (si el usuario ha
seleccionado los criterios de vaciado simultaneo y el vaciado es simultaneo en todas las bolsas/contenedores como
se muestra en las Figuras 7A, 7B) o reemplazar un nimero conocido de los contenedores de fluido fresco (si el usuario
ha seleccionado los criterios de vaciado simultaneo y el vaciado de las bolsas o contenedores se sincroniza para que
ocurra para dos 0 mas contenedores en intervalos prefijados, como se muestra en las Figuras 8A, 8B). La unidad de
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control puede también configurarse para generar una sefnal de alarma y/o para detener el tratamiento cuando la
cantidad maxima de fluido se haya alcanzado en el contenedor de fluido de efluente (correspondiente a un umbral de
"contenedor lleno"). La detencion del tratamiento significa una condiciéon donde la unidad de control se configura para
detener al menos las bombas que administran fluido fresco y utilizado (a saber, las bombas 18, 21, 24, 27, 17 en las
realizaciones de las Figuras 2 y 4; las bombas 18, 21, 27, 17 en la realizacion de la Figura 1; las bombas 21, 27, 17 o
21,18, 17 en la realizacion de la Figura 3) y, de manera opcional, también la bomba de sangre 11.

En las realizaciones de las Figuras 1-4, una bascula respectiva (u otro sensor de fuerza) se asocia al soporte de cada
contenedor para detectar en tiempo real el peso real y, por consiguiente, el volumen actual de fluido, de cada
contenedor. De esta manera, la unidad de control, que se conecta a las basculas, puede determinar cuando el volumen
de fluido en cada contenedor respectivo se esta aproximando a o esta superando los respectivos umbrales (vacio o
lleno) segun se describe mas arriba. Por supuesto, sensores alternativos (p. €j., sensores de nivel) dependiendo de
las circunstancias y/o de la estructura de los contenedores.

Configuracion de la bomba de sangre

En la descripcion de mas arriba, se ha indicado que la bomba de sangre puede controlarse por la unidad de control
10 mediante el uso de un valor establecido de la tasa de flujo de sangre Qsangre ingresada por el usuario (etapa 200
en la Figura 5). De manera mas general, la unidad de control 10 puede permitir la entrada por un operador del valor
establecido para un flujo de sangre Qsancre a través de la linea de extraccion de sangre o de retorno de sangre, o
puede configurarse para calcular el valor establecido para establecer el flujo de sangre. En este ultimo caso, el valor
calculado para el flujo de sangre establecido puede calcularse segun el valor de la tasa de flujo determinada en una
de las lineas de fluido: por ejemplo, la tasa de flujo de sangre puede calcularse para ser proporcional al valor calculado
de la tasa de flujo a través de la linea de infusion de bomba presangre (o viceversa, la tasa de flujo de linea de infusién
de bomba presangre puede calcularse para ser proporcional a Qsangre). De manera alternativa, la tasa de flujo de
sangre puede calcularse segln un valor detectado de un parametro de paciente o de un parametro de tratamiento, p.
ej., a modo de ejemplos no restrictivos: la presién detectada por el sensor de presion 6b en el tracto 6a de la linea de
extraccion de sangre, una fraccion de recirculacion de sangre medida que recircula de la linea de retorno de sangre 7
hacia la linea de extraccion de sangre 6, un valor medido de hemoconcentracién medida en correspondencia con una
de las lineas de sangre 6, 7, un valor medido de presion transmembrana TMP a lo largo de la membrana
semipermeable de filtro 5.

En cualquier caso, la unidad de control 10 puede controlar la bomba de sangre mediante el uso del valor establecido
ingresado o calculado para el flujo de sangre QsanGRe.

Caracteristicas de seguridad

Debe observarse que la unidad de control puede disefiarse para incluir algunas caracteristicas de seguridad: por
ejemplo, la fraccion de filtracion es un factor importante a tener en cuenta. Dado que las tasas de flujo pueden
establecerse de forma automatica por la unidad de control 10, puede ser conveniente asegurar que todas las bombas
que infusionan en posdilucion no provoquen una fraccion de filtracion excesiva (p. €j., tasa de flujo posdilucion > 20%
de la tasa de flujo de sangre). En este aspecto, la unidad de control 10 puede configurarse para verificar si el valor
establecido calculado para la tasa de flujo de fluido a través de la linea de infusiéon posdilucién es mas alto que una
fraccion prefijada de la tasa de flujo de sangre y, en caso afirmativo, activar un procedimiento de correccion. El
procedimiento de correccion puede comprender emitir una alerta a la interfaz de usuario, o puede comprender emitir
un comando para detener el tratamiento, o puede comprender corregir la administracion de fluido a través de una o
mas de las otras lineas, o (en caso, por ejemplo, de que el aparato de tratamiento de sangre incluya un conmutador
en la linea posdilucién), emitir un comando al conmutador 100 y/o 101 para conectar, de manera temporal, una linea
de fluido posdilucién a la linea de extraccion de sangre. Por ejemplo, con referencia a la Figura 4, la unidad de control
puede conmutar una o mas lineas mediante infusiéon en el modo posdilucién a predilucién o dialisis (actuando en las
valvulas de conmutador 100 y 101). El conmutador puede acompanarse de un aumento en la tasa de flujo de la(s)
bomba(s) que se ha(n) conmutado y de una reduccion en las tasas de flujo de las otras bombas. Por ejemplo, si la
linea 15 estuviera inicialmente en una configuracion posdilucion, dicha linea podria conmutarse a predilucién mediante
accién en la valvula 100: la condicién conmutada puede mantenerse hasta que el peso del contenedor 16 se reduzca
a un nivel que haga posible infusionar en posdilucion sin superar la fraccién de filtracion méaxima permitida. De manera
alternativa, es posible tener la unidad de control 10 configurada para simplemente reducir la tasa de flujo a través de
una o mas lineas posdilucién en una medida suficiente para evitar problemas en términos de fraccion de filtracion: en
el presente caso, el tiempo de vaciado para los contenedores en cuestion puede diferir.

Composicion de los contenedores de fluido

Todos los contenedores de fluido fresco pueden comprender un fluido (p. €j., una solucién de reemplazo) que tenga
una misma composicién. El hecho de que las tasas de flujo no se establezcan de forma individual implica que, si el
mismo tipo de composicion se usa durante el tratamiento para contenedores, no hay un resultado inesperado con
respecto al equilibrio electrolitico y/o al equilibrio acido-base del paciente.
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Puede concebirse que un contenedor de fluido fresco comprenda un fluido que tenga una composicién diferente de la
de los otros contenedores de fluido fresco: por ejemplo, el cuarto contenedor puede contener un anticoagulante como,
por ejemplo, una solucion de citrato; en el presente caso, la unidad de control 10 se configura para calcular el valor
establecido de tasa de flujo de fluido a través de la linea de infusién de bomba presangre que serd proporcional al
valor establecido o calculado de la tasa de flujo de bomba de sangre para alcanzar un nivel de anticoagulacién
adecuado. Las otras tasas de flujo de bomba se ajustan para seguir las relaciones seleccionadas o los criterios de
optimizaciéon seleccionados: por ejemplo, si los criterios de optimizacion del tiempo de vaciado sincrono se han
seleccionado, las lineas que llevan a las restantes bolsas/contenedores pueden controlarse dado que dichos otros
contenedores se vacian al mismo tiempo que la bolsa/contenedor de citrato. De manera alternativa, la unidad de
control puede usar la bolsa/contenedor de citrato en una manera que no esté sincronizada con el vaciado de las otras
bolsas/contenedores de fluido y, por consiguiente, se gestiona por separado (p. €j., la tasa de flujo es proporcional a
la tasa de flujo de sangre). En una alternativa adicional, el vaciado de la cuarta bolsa/contenedor se sincroniza con las
otras bolsas/contenedores y la configuracion de la tasa de flujo de bomba de sangre se ajusta para ser proporcional a
la tasa de flujo de bomba de citrato. Por supuesto, uno puede también concebir que todas las bolsas/contenedores de
infusion usados sean bolsas/contenedores que contienen citrato: en el presente caso, la sincronizacién puede llevarse
a cabo sin problemas.

Ejemplo 1

Ahora se hace referencia a un aparato segun se muestra en la Figura 3, provisto de 3 bombas de fluido (bomba de
didlisis 21, bomba de reemplazo 27, bomba de efluente 17) y, por consiguiente, capaz de administrar una terapia HDF.

Se supone que la siguiente prescripcion se ingresa por el usuario mediante la interfaz de usuario 12:
- Paciente: BW (peso corporal) = 80 kg

- tasa de flujo de sangre: Qsanggre = 200 ml/min

- tasa de eliminacién de fluido del paciente: Qpir = 100 ml/h

- dosis CRRT Det-est = 35 ml/kg/h, donde la dosis es una 'dosis de efluente’ por kg

Los siguientes criterios se almacenan en la memoria 10a:

- tasa de flujo de dializacién (Quaia)): 0 2 6000 mi/h

- tasa de flujo de reemplazo (Qrep): 0 @ 4000 mli/h

- sin datos especificos relacionados con el hemofiltro/dializador

- R1

- criterios de optimizacion segun se describe mas arriba para las realizaciones de las Figuras 1-4
El operador selecciona:

- relacién difusién-conveccion: R1 = 1,0

- maximizar vida util del filtro

La unidad de control 10 entonces computa las tasas de flujo de la siguiente manera:

- Tasa de flujo de efluente: Qet = 35 x 80 = 2800 ml/h,

- Quial, Qrep2 definidos a través de las 2 ecuaciones de més abajo:

R1= Quia/ (Qrep2 + Qpir)= 1 0
Quial + Qrep2 + Qpir = Qer = 2800

Lo cual lleva a Qgial = 1400 mi/h, Qrep2 = 1300 ml/h

Con el fin de maximizar la vida util del filtro, el reemplazo se establece en predilucién, antes que en posdilucién.
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Ejemplo 2

Ahora se hace referencia a un aparato segun se muestra en la Figura 1, provisto de 4 bombas de fluido (bomba de
didlisis 21, bomba de reemplazo 27, bomba de reemplazo 15, bomba de efluente 17) y, por consiguiente, capaz de
administrar una terapia HDF.

Prescripcién:

- Paciente: BW = 65kg

- tasa de flujo de sangre: Qsangre = 220 ml/min

- tasa de eliminacién de fluido del paciente: Qpir = 100 ml/h

- dosis CRRT Det.est = 38 ml/kg/h, donde la dosis se define como 'dosis de urea'’
Los siguientes criterios se almacenan en la memoria 10a:

- tasa de flujo de didlisis (Quia): 0 @ 6000 ml/h

- tasa de flujo de pre-reemplazo (Qrept1): 0 @ 4000 ml/h

- tasa de flujo de pos-reemplazo (Qrep2): 200 a 4000 mi/h

- sin datos especificos relacionados con el hemofiltro/dializador
El operador selecciona:

- relacion sangre-predilucion: Rz > 0,10

- minimizar el consumo de fluido

La unidad de control 10 entonces computa las tasas de flujo de la siguiente manera:
Ec.1: Qer = Quigl + Qrep1 + QrepZ + prr

a minimizarse

Ec .2: Dest-urea= Qsancre /(Qsancre + Qrept)X Qe = 65%38 = 2470 ml/h
Ec.3: Qrepz > 200 mi/min
Ec4:R2>0,10

Con el fin de satisfacer el objetivo de la dosis de urea mientras se minimiza el consumo de fluido (Qer), es necesario
maximizar la relacion Qsanare/(QsanGre + Qirept).

Segun las limitaciones establecidas, ello requiere establecer Qrep1=0,10x Qsanare=1320 ml/h (de la ec. 4).
La ecuacion 2 permite definir Qo = 2470 x (1+0,10/1) = 2717 ml/h.

Quial y Qrep2 tienen entonces que definirse a partir de:

Ec. 1bis: Qqia + Qrep2 = 2717 = 100 - 1320 = 1297 ml/h
Ec.3: Qrepz > 200 mi/h

Dado que ninguna limitacién seleccionada permite fijar los valores Quia y Qrep2 entre las mdltiples soluciones de las
ecuaciones 1bis y 3, la unidad de control puede configurarse para:

- ofrecer valores intermedios por defecto (normalmente Qaiai=700 mi/h y Qrep2=600 ml/h en el ejemplo con redondeo al
siguiente diez de ml/h), o

- dar la oportunidad al operador de seleccionar el cambio de dicho por defecto dentro del rango de soluciones
computado (Quiai de 0 a 1100 ml/h).
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Ejemplo 3

Con referencia a la Figura 1, el equipo comprende tres contenedores de fluido fresco 16, 20, 26. La unidad de control
puede configurarse para adoptar los perfiles de vaciado que se muestran en la Figura 7A y, de esta manera, sincronizar
el vaciado de los tres contenedores. Al inicio del tratamiento las basculas informan a la unidad de control sobre la
cantidad de fluido presente en cada bolsa. Luego, una dosis general Det de 5000ml/h se recibe por la unidad de control
y un primer tiempo de referencia Tr1 se calcula como suma de los pesos de las bolsas dividido por la dosis total: (5000
+ 4500 + 3500)ml / 5000ml/h=2,6h.

Cada tasa de flujo de bomba se calcula entonces como:

Qrept = 2000/2 6 = 1923 ml/h
Qaial =4500/2,6 = 1730 ml/h
Qrepz = 3500/2,6 = 1346 mi/h

Las tasas de flujo de mas arriba se establecen entonces como valores establecidos y las respectivas bombas 18, 21
y 27 se controlan, por consiguiente, por la unidad de control 10, como se muestra en la Figura 7B. Después de 2,6
horas, todas las bolsas o contenedores 16, 20, 26 se vacian de forma simultanea y la unidad de control se configura
para detener el tratamiento y permitir que los contenedores se reemplacen por unos nuevos. En la Figura 7A, parece
que los nuevos contenedores tienen el mismo peso de 5000 ml y, por lo tanto, la tasa de flujo de cada bomba se
establece a la misma tasa de flujo de 5000/Tr2 = 1750, dado que Tr2 es 3 horas.

Ejemplo 4

Nuevamente con referencia a la Figura 1, la unidad de control puede, de manera alternativa, configurarse para adoptar
los perfiles de vaciado que se muestran en la Figura 8A y, de esta manera, sincronizar el vaciado de dos de los
contenedores después de un primer intervalo y sincronizar el vaciado de los tres contenedores después de un segundo
intervalo. Al inicio del tratamiento, las basculas informan a la unidad de control sobre la cantidad de fluido presente en
cada bolsa. Luego, una dosis general Det de 3000ml/h se recibe por la unidad de control y un primer tiempo de
referencia Tr se calcula como suma de los pesos de las bolsas dividido por la dosis total:

Tr = (5000 + ¢4+ 5000 » c2 + 5000 » c3)ml/3000mlfh=4,17h

donde c1, c2 y c3 son factores de ponderacion en el presente caso establecidos, respectivamente, igualesa 1, 1y 2.
Cada tasa de flujo de bomba se calcula entonces como:

Qrept = 5000/(4,17 + ¢1) = 1200 mi/h
Qaizl = 5000/(4,17 * ¢2) = 1200 ml‘h
Qrep2 = 5000/(4,17 + c3) = 600 ml/h

Las tasas de flujo de mas arriba se imponen entonces como valores establecidos y las respectivas bombas 18, 21 y
27 se controlan, por consiguiente, por la unidad de control 10, como se muestra en la Figura 8B. Después de 4,17
horas, dos de las bolsas/ contenedores 16, 20, 26 se vacian de forma simultanea y la unidad de control se configura
para detener el tratamiento y permitir que los dos contenedores se reemplacen por unos nuevos. Después de alrededor
otras 4,17 horas, los tres contenedores se vacian y la unidad de control se configura para detener el tratamiento y
permitir que los tres contenedores se reemplacen por unos NUevos.

Ejemplo 5

Con referencia al circuito de la Figura 1 y al diagrama de flujo de la Figura 9, puede ocurrir que los valores propuestos
Qi para las tasas de flujo a través de cada una de las 3 lineas 15, 19y 25 estén disponibles, p. ej., después de haberse
calculado por la unidad de control para lograr ciertas relaciones R1, R2, R3. En el presente ejemplo, se proveen los
siguientes valores propuestos Qi:

Q1 = 1900 ml/h - tasa de flujo propuesta para QoiiL a través de la linea 19
Q2 = 650 ml/h - tasa de flujo propuesta para Qrer1 a través de la linea 15

Qs = 450 ml/h - tasa de flujo propuesta para Qrer2 a través de la linea 25
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Cada contenedor 20, 16 y 26 es una bolsa de 5 L, y la dosis establecida es la suma de los valores Qi de mas arriba, a
saber, 3000 ml/h. En el caso donde no se implemente una sincronizacion, entonces la situacion sera segun la Figura
10, donde 14 intervenciones para cambios de bolsa se requieren cada 24 horas. Segun el presente ejemplo, donde la
maquina intenta lograr cierto grado de sincronizacién sin cambiar sustancialmente las tasas de flujo propuestas, c1,
c2 Yy c3 se calculan de la siguiente manera:

Primero, la unidad de control calcula pardametros intermediarios Bi mediante el uso de la férmula:

bi = Dosis / Qj

(donde es la tasa de flujo de la iésima bomba)

Se obtienen los siguientes resultados:

b1 =3000/1900 = 1,58
b2 = 3000 / 650 = 4,62
bs = 3000 /450 = 6,67

El valor de ci se obtiene normalizando los valores de bi con respecto a su minimo y redondeando el resultado al nUmero
natural més cercano, mediante el uso de la formula:

Ci =Redondear( b;i / min{P1...bn) )

Con los siguientes resultados:

C1 =Redondear(1,98 / 1,58) = 1
C2 =Redondear(4,.62 /1.58) = 3

C3 =Redondear (6,67 / 1,58) = 4

A partir de c1, c2 y c3, la tasa de flujo Qi de una bomba dada se calcula de la siguiente manera:
Ty = (Z Wi/c) /Dosis
Qi=(Wic)/ T,

donde Wi es el peso inicial de la bolsa

Tr=(5000/1 + 5000/3 + 5000/4) / 3000 = 2 6389 h
Qiest = (5000/1) / 2 6389 = 1895 mi/h

Quest = (5000/3) / 2,6389 = 632 ml/h
Qaest = (5000/4) / 2 6389 = 474 ml/h

Como se muestra en la Figura 11, el nimero de intervenciones para cambios de bolsa durante 24 horas se reduce a
9, mientras se mantienen las tasas de flujo bastante cerca de las tasas de flujo inicialmente propuestas.

Ejemplo 6

A continuacion, se provee un ejemplo general segun la cuarta solucién de sincronizacion descrita mas arriba que sigue
el diagrama de flujo general de la Figura 13.

Qsangre y los valores Qi propuestos se establecen por el usuario o se calculan por la unidad de control en la etapa
500. En la presente etapa, la tasa de eliminacién de fluido del paciente Qrrr se fija 0 ingresa por el usuario a 100 ml/h.
Luego, el valor de la dosis se establece o calcula (etapa 501) y el volumen de cada bolsa se detecta o ingresa por el
usuario (etapa 502).
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Los siguientes parametros se seleccionan o preprograman (etapa 503):
- relaciones de interés numeros 1 a 8 (M=8),
- ajuste de tasa de flujo permitida de 10% (A=0,10) en el Qi inicialmente propuesto.

Se supone que el aparato comprende un circuito similar al de la Figura 2 con una bomba de jeringa conectada a la
linea de retorno de sangre en lugar de la linea de infusién 25. Los volimenes de bolsa/contenedor de efluente y jeringa
se fijan.

En la etapa 504, los valores Ti se calculan y clasifican por la unidad de control.

La Tabla 2 de mas abajo resume las tasas de flujo iniciales Qi (292 columna), los volimenes de bolsa (32 columna),
los periodos de cambio de bolsa Ti (4 columna) mediante el uso de los valores Qiiniciales y el numero
correspondiente de cambios de bolsa diarios (5% columna).

Tabla 2
circuito tasa de flujo volumen de [periodo de cambio de| no. de cambios, diarios de
(inicial) (ml/h) bolsa (ml) bolsa (h) bolsa (dia™')
PBP 1000 5000 5,00 4,80
Dial. 1200 5000 4,17 5,76
Rep 350 3000 8,57 2,80
jeringa 15 50 3,33 7,20
PFR 100 - - -
Efluente 2665 5000 1,88 12,79
Total 33,35

La Tabla 3 de mas abajo clasifica los periodos de cambio de bolsa Ti del mas corto al més largo.

Tabla 3
Periodo mas corto Periodo mas largo
indice de circuito i 1 2 3 4 5
ID de circuito Efluente | jeringa | Dial. PBP Rep
Periodo (h) 1,88 3,33 [4,17| 5,00 8,57
no. de cambios diarios de bolsa (dia™) 12,79 7,20 5,76 4,80 2,80

En la etapa 505, las Ri=Ti/T; (i>j) se calculan por la unidad de control. La Tabla 4 provee el computo de relaciones de
periodo Ri=Ti/Tj (i>])

20



10

15

ES 2 887240 T3

Tabla 4
_ i
i
1 2 3 4 5
1
2 1,78
3 2,22 1,25
4 2,67 1,50 1,20
5 4,57 2,57 2,06 1,71

Luego, en la etapa 5086, la unidad de control compara las relaciones Rij con las relaciones de intereses RO« de la Tabla
1y, de esta manera, se crean las relaciones Ri/RO«. La Tabla 5 muestra las relaciones Ri/R0k; en la etapa 508, la
unidad de control de la Tabla 5 también verifica las relaciones Ri/R0k que permanecen dentro del criterio 'A’, a saber,
aquellas que verifican la condicién:

(1-A)-ROk < Rij < (1+A)-RO«.

Es preciso observar que la Tabla 5 también incluye una identificacién de relaciones que resultan dentro del criterio 'A'
(es preciso ver las celdas con valores subrayados, a saber, aquellos que verifican la condicion: (1-A)-R0k < Rijj <
(1+A)-RO0k).

Tabla 5

ROk R21 Ra1 Ra1 Rs1 Ra2 Ra2 Rs2 Ras Rs3 Rs4

RO+ 1,78 2,22 2,67 4,57 1,25 1,50 2,57 1,20 2,06 1,71

ROz 0,89 1,11 1,33 2,28 0,63 0,75 1,29 0,60 1,03 0,86

ROs 0,59 0,74 0,89 1,52 0,42 0,50 0,86 0,40 0,69 0,57

RO4 0,44 0,56 0,67 1,14 0,31 0,38 0,64 0,30 0,51 0,43

RO0s 1,18 1,18 1,78 3,05 0,83 1,00 1,71 0,80 1,37 1,14

ROs 0,36 0,44 0,53 0,91 0,25 0,30 0,51 0,24 0,41 0,34

RO~z 1,33 1,67 2,00 3,43 0.94 1,13 1,93 0.90 1,54 1,29

ROs 0,71 0,89 1,07 1,83 0,50 0,60 1,03 0,48 0,82 0,69

En la etapa 507 (la presente etapa puede ejecutarse en cualquier momento antes de la etapa 509 mas abajo descrita),
la unidad de control computa los grados de libertad NF. La Tabla 6 indica el nimero de grados de libertad (NF).

21



10

15

ES 2 887240 T3

Tabla 6
circuito Tasa de flujo Volumen de bolsa Grados de libertad NF
PBP ajustable fijo Si
Dial. ajustable fijo Si
Rep ajustable fijo Si NF=3-1=2
jeringa fija fijo No
Efluente fija fijo No

Luego, la unidad de control provee un cémputo del nimero de cambio de bolsa guardado para todas las Rjj dentro del
criterio de més arriba para el pardmetro A e identifica las combinaciones mas efectivas que cumplen también con los
NF=2 grados de libertad disponibles.

La Tabla 7 muestra el presente computo del nimero de cambio de bolsa guardado e identifica (es preciso ver la flecha)
de los NF=2 las combinaciones mas efectivas.

Tabla 7
i/i | Bolsa | Bolsa no. de cambios diarios de no. de cambios de bolsa
1 2 bolsa guardado

53] 1 2 8,6 2,9
-

421 2 3 12,0 2,4

5/1 1 5 15,6 2,6
=

32 3 4 13,0 1,9

4/3 3 4 10,6 1,5

4/1 2 5 17,6 25

52| 2 5 10,0 1,4

Entonces, la unidad de control calcula y, de manera opcional, almacena las tasas de flujo.

La Tabla 8 provee un resumen de las relaciones Ri seleccionadas y relaciones de tasa de flujo obtenidas mediante el
uso de las ecuaciones de mas abajo:

r- R -1
0 T

e J

Relaciones de tasa de flujo derivadas de Rj seleccionadas y valores ROk relacionados:
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Tabla 8
ID de Rijj ROk objetivo Valor de ROk Relacion de tasa de flujo*
Rs3 ROz 2,00 Q5=0,30xQ3
Rs1 ROs 5,00 Q5=0,12x Q1

Luego sigue el cémputo de tasas de flujo mediante el uso de las relaciones Rjj seleccionadas en la Tabla 8. Las tasas
de flujo ajustadas se resumen en la Tabla 9 de mas abajo que aclara cémo con un ajuste relativamente pequefio en
las tasas de flujo inicialmente propuestas se ha obtenido cierto grado de sincronizacién en el vaciado de contenedores
y, por consiguiente, se ahorra tiempo significativo en los cambios de contenedores.

Tabla 9
oot | esase o | isiada” | laiosdoolsa |UTero e lnveniones o
(computada) dia
PBP 1000 1164 5,59
Dial. 1200 1066 5,12 2,56
Rep 350 320 2,56 2,56
jeringa 15 15 7,20
PFR 100 100 -
Efluente 2665 2665 12,79
Total 33,26 512
Numero diario de intervenciones de usuario 28,1

Ejemplo 7

Ahora se hace referencia a un aparato segun se muestra en la Figura 1, provisto de 4 bombas de fluido (bomba de
didlisis 21, bomba de reemplazo 27, bomba de reemplazo 15, bomba de efluente 17) y, por consiguiente, capaz de

administrar una terapia HDF.

Prescripcién:

- Paciente: BW = 65 kg

- tasa de flujo de sangre: Qsanggre = 220 ml/min

- tasa de eliminacién de fluido del paciente: Qpir = 100 ml/h

- dosis CRRT Det.est = 38 ml/kg/h, donde la dosis se define como 'dosis de urea'

Los siguientes criterios se almacenan en la memoria 10a:

- tasa de flujo de dializacién (Quaia)): 0 2 6000 mi/h
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- tasa de flujo de pre-reemplazo (Qrept): 0 @ 4000 mi/h

- tasa de flujo de pos-reemplazo (Qrep2): 200 a 4000 ml/h

- sin datos especificos relacionados con el hemofiltro/dializador
El operador selecciona:

- relacion sangre-predilucion: Rz > 0,10

- minimizar el consumo de fluido

La unidad de control 10 entonces computa las tasas de flujo de la siguiente manera:
Ec.1: Qer = Qaial + Qrept + Qrep2 + Qptr @ minimizarse
Ec.2: Dest-urea= QsaNGre/(QsanGrRE + Qrept )X Qer = 65%38 = 2470 ml/h
Ec .3 Qrepz > 200 mi/min

Ec.4:Rz> 0,10

Con el fin de satisfacer el objetivo de la dosis de urea mientras se minimiza el consumo de fluido (Qer), es necesario
maximizar la relacion Qsancre/(QsanGRE + Qrept)

Segun las limitaciones establecidas, ello requiere establecer Qrep1=0,10x Qsanare=1320 ml/h (de la ec. 4).
La ecuacion 2 permite definir Qer = 2470 x {(1+010/1) = 2717 ml/h.

Quial y Qrep2 tienen entonces que definirse a partir de:

Ec.1bis: Quial + Qrepz = 2717 = 100 = 1320 = 1297 ml/h
Ec.3: Qrepz > 200 ml/h

A partir de la primera fase de computo de mas arriba, se ha definido lo siguiente:

- Qef = 2717 ml/h,

- Qrept = 1320 ml/h,

- una relacién entre Qdial y Qrep2 (Qdial + Qrep2 = 1297 ml/h, directamente derivada de Qei=3 Qi),
- una condicién en Qrepz (> 200 ml/h).

En otras palabras, algunas tasas de flujo no se definen completamente. Segun se describe mas arriba en relacién con
la cuarta solucién de sincronizacion, un algoritmo de sincronizacién puede llevarse a cabo por la unidad de control a
partir de un conjunto arbitrario de valores; por ejemplo, las tasas de flujo calculadas de mas arriba donde Qdial = 550
ml/h (=> Qrep2 = 747 ml/h). La cuestién, en el presente caso, es la eleccion del parametro 'ajuste permitido’ A, dado
que un rango de tasas de flujo especifico se define para Qdial [0;1297], el cual permite un rango amplio de periodo de
cambio de bolsa. Para el presente caso de aplicacion, el valor de 'A' se selecciona en 0,3 (mientras que 0,1 se ha
usado en el ejemplo 6).

Qrep1, asi como Vef, son fijos; el nimero de grados de libertad es entonces NF=4-3=1 y, en consecuencia, puede

introducirse una sola relacion de sincronizacién. Los datos de entrada iniciales al algoritmo de sincronizacion se indican
en la Tabla 10 mientras que en la Tabla 11 se provee una clasificacién de periodos de cambio de bolsa Ti.
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Tabla 10
circuito tasa de flujo volumen de |periodo de cambio de| no. de cambios, diarios de
(inicial) (ml/h) bolsa (ml) bolsa (h) bolsa (dia™')
Pre 1320 5000 3,79 6,34
Dial. 550 5000 9,09 2,64
Pos 747 5000 6,69 3,59
PFR 100 - - -
Efluente 2717 5000 1,84 13,04
Total 25,60
Tabla 11
Periodo mas corto Periodo mas largo
indice de circuito i 1 2 3 4
ID de circuito Efluente Qpre |Qpos Qdial
Periodo (h) 1,84 3,79 | 6,69 9,09
no. de cambios diarios de bolsa (dia™) 13,04 6,34 | 3,59 2,64

Luego, la unidad de control lleva a cabo un cémputo de relaciones de periodo Ri=Ti/T; (i>j). La tabla 12 resume los
valores computados para Ri=Ti/T;.

Tabla 12
i
i
1 2 3 4
1
2 2,06
3 3,64 1,77
4 4,94 0,70 1,36

Luego, la unidad de control compara las relaciones Rjcon las relaciones de intereses ROk de la Tabla 1 y, de esta
manera, crea las relaciones Ri/ROk y también verifica las relaciones Ri/ROk que permanecen dentro del criterio 'A’, a

saber, aquellas que verifican la condicion:

(1-A)-ROk < Rjj < (1+A)-R0k. Més abajo, la Tabla 13 resume una identificacion de relaciones que resultan dentro del
criterio 'A' (es preciso ver las celdas con valores subrayados, a saber, aquellos que verifican la condicién: (1-A)-R0k <

Rij < (1+A)-R0k).
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Tabla 13

ROk Ra1* Ra1* Ra1* Raz* Ra2* Ras*
RO+ 3,64 4,94 1,77 0.70 1.36
ROz 1,82 2,47 0,88 0,35 0,68
ROs 1.21 1,65 0,59 0,23 0,45
RO4 091 1.24 0,44 0,17 0,34
ROs 2,42 3,29 1.18 0,46 0,91
RO0s 0.41 0,73 0,99 0,35 0,14 0,27
RO~ 2,73 3,71 1,33 0,52 1,02
ROs 1,45 1,98 0,71 0,28 0,54

* no considerado como Qer y Qrep1 ya fijados

** seleccion con coeficiente de ajuste de 0,3 (relacion que depende de Quiai 0 Qrepz)

** seleccion con coeficiente de ajuste de 0,5 (relacion que depende de Quisl y Qrepz)

El nimero de grados de libertad NF entonces se identifica. La Tabla 14 indica el nimero de grados de libertad (NF).

Tabla 14
circuito Tasa de flujo Volumen de bolsa Grados de libertad NF
Pre fija fijo No
Dial. ajustable fijo Si
NF=2-1=1
Pos ajustable fijo Si
Efluente fija fijo No

Luego, la unidad de control identifica la mejor relacion con NF=1 y respetando las limitaciones al valor A asi como los
parametros fijos. Las Tablas 15 y 16 indican que la 'mejor' relacién a introducir es Qrep2 = Qet/3, la cual permite ahorrar
mas de 4 intervenciones de usuario al dia (-17%). Es preciso observar que la relacion 2/1 (Qrep1-Qer) se descarta
dado que tanto Qef como Qrept sON fijos.

La relacién 4/2 (Quia-Qrept) lleva a Quia=Qpre que No es compatible con Qer=Y Qi
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Tabla 15
i’y Bolsa 1 f Bolsa 2 no. de cambios de bolsa diarios _no. de cambios de bolsa guardados 'I
I I N 5.0 131
MEJOR 4 1 I 6.2 2,08 ;
{——— 3/1 1 3 16,6 4,16 j
441 1 4 i 135,68 3.14
32 2 3 9,92 1,98
_______ 43 2 3 6,23 125
Tabla 16
ID de Rj ROk objetivo Valor de ROk Relacion de tasa de flujo*
Ra1 RO3 3,00 Q3 =0,333x Q1

5 Las relaciones Rj seleccionadas mas arriba y las relaciones de tasa de flujo (Tabla 16) se usan por la unidad de control
para el computo de tasas de flujo Qiest (en el presente caso, Qs y Q1 respectivamente correspondientes a Qrep2 = 391,3
ml/h y Qdial = 905,7 ml/h) segln la Tabla 17 de mas abajo.

Tabla 17
oo | Ss2de o | Gisasa” | daros el |UTers e enencires
(computada) dia
Pre 1320 1320 6,34
Dial. 550 905,7 4,35 4,35
Pos 747 391,3 1,88
PFR 100 100 -
Efluente 2717 2717 13,04
Total 25,60 4,35
Numero diario de intervenciones de usuario 21,3

10 Para asegurar el resultado, el algoritmo puede repetirse mediante el uso de un conjunto diferente de tasas de flujo
iniciales; en el presente caso, se verifica que el mismo resultado se obtenga con Qgia=100 mi/h (=> Qrep2=1197) como
tasa de flujo inicial (mismo resultado excepto por la permutacion de los valores Qrep2 ¥ Quial)-

Es preciso observar que en el ejemplo de mas arriba, en caso de que el ajuste de Qrep1 se permita, entonces NF=2
y 6,5 intervenciones de usuario adicionales pueden guardarse estableciendo Qrept = Qet/2 (etapas de computo no
15 informadas).

Un aspecto positivo de la presente invencion es una simplificacion en la configuracion de la prescripcion de tratamiento.
Ademas, la configuracion es mas intuitiva para el personal médico. Segun ciertos aspectos, la frecuencia de los
cambios de bolsa/contenedor se reduce, con un impacto positivo en el tratamiento dado que menos interrupciones
ayudan a proveer un tratamiento mas continuo y preciso.
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A continuacién, se enumeran los componentes y numerales de referencia correspondientes utilizados en la descripcion
detallada.

Parte Numeral de referencia
aparato de tratamiento extracorpéreo de la sangre 1

unidad de filtracién 2
camara primaria 3
camara secundaria 4
membrana semipermeable 5

linea de extraccién de sangre 6

linea de retorno de sangre 7

tracto 6a
trampa de burbujas 8
sensor de burbujas 8a
Abrazadera 9
unidad de control 10
bomba de sangre 11
interfaz de usuario 12

una linea de fluido de efluente 13

un contenedor de fluido de efluente 14

linea de fluido predilucién 15
contenedores de fluido de infusién 16, 23, 26
linea de fluido de didlisis 19
contenedor de fluido de dialisis 20
bomba de dialisis 21

linea de fluido posdilucion 25
bomba de fluido de efluente 17
bombas de infusion 18, 27
linea de infusion de bomba presangre 22
conmutadores de linea 100, 101
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REIVINDICACIONES
1. Un aparato para el tratamiento extracorp6reo de sangre que comprende:

- una unidad de filtracién (2) que tiene una camara primaria (3) y una camara secundaria (4) separadas por una
membrana semipermeable (5);

- una linea de extraccién de sangre (6) conectada a una entrada de la camara primaria (3), y una linea de retorno de
sangre (7) conectada a una salida de la camara primaria (3), dichas lineas de sangre configurandose para la conexién
al sistema cardiovascular de un paciente;

- una bomba de sangre (11) configurada para controlar el flujo de sangre a través de las lineas de sangre;

- una linea de fluido de efluente conectada a una salida de la cAmara secundaria (4);

- al menos dos lineas de fluido adicionales seleccionadas en el grupo que comprende:

una linea de fluido de infusién predilucion (15) conectada en un extremo de ella a la linea de extraccion de sangre,
una linea de fluido de infusién posdilucién (25) conectada en un extremo de ella a la linea de retorno de sangre,
una linea de fluido de didlisis (19) conectada en un extremo de ella a la entrada de la cdmara secundaria (4),

una linea de fluido de infusién de bomba presangre (22) conectada en un extremo de ella a la linea de extraccion de
sangre (6) en una regién de esta Ultima que se posiciona, durante el uso, corriente arriba de la bomba de sangre,

- medios como, por ejemplo, bombas peristélticas o valvulas reguladoras de flujo 0 bombas centrifugas, para regular
el flujo de fluido a través de dichas lineas de fluido; y

- una unidad de control (10) conectada a los medios para la regulacioén, la unidad de control (10) configurandose para:

permitir la entrada por un operador de un valor establecido para al menos una primera tasa de flujo de fluido
seleccionada en el grupo de tasas de flujo que incluyen:

una tasa de flujo de fluido (Qrep1) a través de la linea de fluido de infusién predilucién (15),

una tasa de flujo de fluido (Qrep2) a través de la linea de fluido de infusién posdilucién (25),

una tasa de flujo de fluido (Qpop) a través de la linea de fluido de infusién de bomba presangre (22),
una tasa de flujo de fluido (Quial) a través de la linea de fluido de dialisis (19), y

una tasa de eliminacion de fluido (Qpfr) del paciente

en donde la unidad de control (10) se configura ademas para:

- permitir la entrada de un valor establecido para una dosis prescrita (Dest) a administrarse, y caracterizada por que
la unidad de control (10) se configura ademas para:

- calcular valores establecidos de al menos una segunda y una tercera de las tasas de flujo de fluido de dicho grupo
de tasas de flujo, seguin dicha primera tasa de flujo de fluido establecida por el operador y segun dicho valor de dosis
prescrito (Dest),

- controlar dichos medios para regular el flujo de fluido segun dichos valores establecidos calculados de las tasas de
flujo de fluido, preferiblemente en donde la unidad de control (10) se configura para usar los valores establecidos
calculados de las tasas de flujo de fluido para controlar la rotacion de las bombas peristalticas o la posicion de las
valvulas reguladoras utilizadas en las lineas de fluido.

2. El aparato segun la reivindicacién precedente, en donde dicho valor de dosis prescrito (Dest) comprende un valor
prescrito para una tasa de flujo o una combinacion de tasas de flujo.

3. El aparato segun cualquiera de las dos reivindicaciones precedentes, en donde dicho valor de dosis prescrito (Dest)
comprende un valor prescrito para una seleccionada en el grupo que incluye:

- una dosis de urea Durea_est, que es un valor medio prescrito para una eliminacion de urea estimada,

- una dosis de eliminacion Ksoluto_est, que es un valor medio prescrito para una eliminacién estimada para un soluto
dado.
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4. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la bomba de sangre es activa en
correspondencia con un segmento de la linea de extraccion de sangre (6) y el aparato comprende las siguientes lineas
de fluido:

- una linea de fluido de infusién predilucion (15) conectada a la linea de extraccién de sangre (6) entre el segmento de
bomba de sangre y la unidad de filtracion (2),

- una linea de infusién de bomba presangre conectada a la linea de extraccion de sangre (6) en una region de esta
ultima que se posiciona, durante el uso, corriente arriba del segmento de bomba de sangre,

- una linea de fluido de infusion posdilucion (25) conectada a la linea de retorno de sangre,
- una linea de fluido de dialisis (19) conectada a la entrada de la cdmara secundaria (4);

en donde la unidad de control (10) se configura para calcular el valor establecido para la tasa de flujo de fluido a través
de cada una de las lineas de infusién enumeradas mas arriba que no se establezca por el operador segin dicha
primera tasa de flujo de fluido establecida por el operador y segun dicho valor de dosis prescrito (Dest).

5. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la unidad de control (10) se configura
ademas para permitir la entrada por un operador del valor establecido para un flujo de sangre (Qsangre) a través de la
linea de extraccién de sangre o de retorno de sangre.

6. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes 1-5, en donde la unidad de control (10) se configura
para calcular el valor establecido para el flujo de sangre segun un valor detectado de un parametro de paciente
seleccionado en el grupo que comprende:

- presion sanguinea medida en un tracto de la porcion de linea de extraccion de sangre que se extiende, durante el
uso, corriente arriba de la bomba de sangre,

- una fraccién de recirculacion de sangre medida que recircula de la linea de retorno de sangre (7) hacia la linea de
extraccion de sangre,

- un valor medido de hemoconcentracién medida en correspondencia con una de las lineas de sangre,
- un valor medido de presién transmembrana a lo largo de la membrana semipermeable de filtro.

7. El aparato segun la reivindicacion 5, en donde la unidad de control (10) se configura ademas para controlar la bomba
de sangre mediante el uso del valor establecido ingresado para el flujo de sangre (QsaANGRE).

8. El aparato segun la reivindicacion 6, en donde la unidad de control (10) se configura ademas para controlar la bomba
de sangre mediante el uso del valor establecido calculado para el flujo de sangre (QsanGRe).

9. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes de 1 a 8, en donde la unidad de control (10) se
conecta a una memoria configurada para almacenar mdltiples relaciones matematicas que correlacionan tasas de flujo
de fluido seleccionadas en dicho grupo, y en donde la unidad de control (10) se configura ademas para calcular los
valores establecidos al menos de la segunda y tercera tasas de flujo de fluido mediante aplicacién de dicho valor de
dosis prescrito (Dest) y del valor establecido de la primera tasa de flujo de fluido ingresado por el operador en dichas
relaciones matematicas.

10. El aparato segun la reivindicacion precedente, en donde dichas relaciones mateméaticas almacenadas en dicha
memoria comprenden una o mas de las siguientes:

- una relacién conveccién-difusién, que relaciona la tasa de flujo de fluido total a través de dichas lineas de fluido de
infusion (Qrept + Qrrep2 + Qpbp) con la tasa de flujo de fluido (Quia) a través de dicha linea de fluido de didlisis (19),

- una relacién de predilucién de sangre, que relaciona la tasa de flujo de sangre o de plasma (QsanGre, QprLasma) y la
tasa de flujo de fluido (Qrept + Qpbp) infusionada en la linea de extraccion de sangre (6) a través de dicha linea de fluido
de infusién predilucion (15) y a través de dicha linea de infusion de bomba presangre,

- una relacién pre-pos, que relaciona las tasas de flujo de fluido (Qrept + Qpop) a través de la linea de fluido de infusién
predilucién (15) y la linea de infusién de bomba presangre con la tasa de flujo de fluido (Qrep2) a través de la linea de
infusion posdilucion;

de manera opcional, en donde la unidad de control (10) se configura ademas para permitir al usuario seleccionar al
menos dos de dichas relaciones y calcular los valores establecidos de al menos la segunda y tercera de dichas tasas
de flujo de fluido mediante aplicacion del valor establecido de la dosis prescrita y del valor establecido de la primera
tasa de flujo de fluido ingresado por el operador en las relaciones matematicas seleccionadas por el usuario.

11. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde:
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- la relacién conveccion-difusion define una primera relacion (R1) mediante division de la tasa de flujo de fluido total
(Qrept + Qrep2 + Qpbp) a través de dichas lineas de fluido de infusion por la tasa de flujo de fluido (Quia) a través de dicha
linea de fluido de dialisis (19),

- la relacién de predilucion de sangre define una segunda relacion (Rz2) mediante divisién de la tasa de flujo de sangre
o de plasma (Qsanare, QprLasma) por la suma de las tasas de flujo de fluido (Qrept + Qpbp) infusionadas en la linea de
extraccién de sangre (6) a través de dicha linea de fluido de infusion predilucion (15) y a través de dicha linea de fluido
de infusién de bomba presangre,

- la relacion pre-pos define una tercera relacion (Rs) mediante division de la suma de las tasas de flujo de fluido (Qrept +
Qpop) a través de dicha linea de infusion de bomba pre sangre y linea de fluido de infusién predilucion por la tasa de
flujo de fluido (Qrep2) a través de dicha linea de fluido de infusion posdilucion,

de manera opcional, en donde dicha primera tasa de flujo de fluido es la tasa de eliminacion de fluido (Qprr) del paciente
y en donde la unidad de control (10) se configura para recibir el valor establecido de la tasa de eliminacion de fluido
del paciente (Qprr) y para calcular la tasa de flujo de fluido (Quia) a través de la linea de fluido de didlisis y la tasa de
flujo de fluido (Qrept, Qpop, Qrep2) @ través de la linea o lineas de fluido de infusion mediante el uso de al menos dos de
dichas relaciones matematicas.

12. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la unidad de control (10) se conecta a
una memoria configurada para almacenar uno 0 mas criterios de optimizacion y para calcular los valores establecidos
al menos de la segunda y tercera tasas de flujo de fluido mediante aplicacion de los criterios de optimizacion.

13. El aparato segun la reivindicacion precedente, en donde el aparato incluye:

- un contenedor de desechos conectado a un extremo de la linea de fluido de efluente (13);

- un primer contenedor de fluido fresco conectado a un extremo de la linea de fluido de infusion predilucion (15);

- un segundo contenedor de fluido fresco conectado a un extremo de la linea de fluido de infusién posdilucion (25);
- un tercer contenedor de fluido fresco conectado a un extremo de la linea de fluido de dialisis (19);

- un cuarto contenedor de fluido fresco conectado a un extremo de la linea de fluido de infusién de bomba presangre
(22);

ademas, en donde los criterios de optimizacion comprenden un criterio que impone que:

- un tiempo de vaciado de al menos dos entre los contenedores de fluido fresco sea multiplo de un mismo tiempo de
referencia, o

- un tiempo de vaciado de al menos dos entre los contenedores de fluido fresco y un tiempo de llenado del contenedor
de desechos sean multiplos de un mismo tiempo de referencia, o

- un tiempo de vaciado de al menos uno entre los contenedores de fluido fresco sea sustancialmente igual a o multiplo
del tiempo de vaciado de uno o mas de los otros contenedores de fluido fresco, o

- un tiempo de llenado del contenedor de desechos sea sustancialmente igual a o mdltiplo del tiempo de vaciado de
uno o mas de los otros contenedores de fluido fresco,

- un tiempo de vaciado de al menos uno entre los contenedores de fluido fresco y un tiempo de llenado del contenedor
de desechos sean sustancialmente iguales a o mdltiplos del tiempo de vaciado de uno o mas de los otros contenedores
de fluido fresco.

14. El aparato segun la reivindicacion 12 o 13, en donde los criterios de optimizacién comprenden un criterio que
impone que la eliminacién de urea o la dializaciéon de un soluto dado se maximice.

15. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones 12-14, cuando depende de cualquiera de las reivindicaciones
9-11, en donde la unidad de control (10) se configura para:

- permitir al usuario seleccionar uno o mas de dichos criterios y una o mas de dichas relaciones matematicas,

- determinar si dichos criterios seleccionados y dichas relaciones matematicas seleccionadas son compatibles o estan
en conflicto y entonces:

en caso de que el criterio seleccionado y las relaciones matematicas seleccionadas sean compatibles, calcular la al
menos segunda y tercera tasas de flujo segun las relaciones matematicas y el criterio de optimizacién seleccionados,

en caso de que uno o mas de los criterios seleccionados estén en conflicto con una o mas relaciones matematicas
seleccionadas, ejecutar una o mas de las siguientes subetapas:
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- informar al usuario,
- permitir que el usuario asigne una prioridad a cada uno de los criterios o relaciones matematicas seleccionadas,

- asignar una clasificacion de prioridad al criterio y/o relaciones matematicas seleccionadas, dicha clasificacion de
prioridad estando predeterminada o siendo ajustable por el usuario, y luego ignorar criterios o relaciones matematicas
tan pronto como las tasas de flujo se hayan calculado a partir del criterio/relaciones matematicas priorizadas,

- definir un acuerdo entre criterios y relaciones matematicas en conflicto mediante el uso de reglas prestablecidas.
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