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Przenosne urzadzenie do wykrywania biomarkerdéw w
wydychanym powietrzu oraz sposéb wykrywania biomarkeréw
w wydychanym powietrzu
[0001] Przedmiotem wynalazku Jjest przenosne urzadzenie
do wykrywania Dbiomarkerdw oraz sposéb wykrywania
biomarkeréw w wydychanym powietrzu. W szczegdlnoséci
wynalazek dotyczy biomarkerdédw wskazujacych na cukrzyce.
[0002] Biezaca kondycja organizmu, dysfunkcje i niektédre
stany chorobowe moga Dby¢ wykrywane na podstawie
obecnosci i stezenia charakterystycznych zwigzkow
organicznych tzw. biomarkeréd4w w wydychanym powietrzu.
Przykitadowo obecnos$é acetonu w wydychanym powietrzu

stanowi przestanke diagnostyczna cukrzycy.

[0003] Przedmiotem polskiego zgloszenia patentowego nr.
P.423933 jest osobiste, przenoéne urzadzenie do
monitorowania sktadu wydychanego powietrza, zawierajace
obudowe z wlotem i1 wylotem analizowanego powietrza oraz
usytuowany wewnatrz obudowy uklad jednostki czujnikowej,
wyposazony w ukitad czujnikdédw do detekcii gazodw,
potaczonych z modutem sterujgcym zawierajaca przetwornik
sygnaiu z czujnikdéw oraz uktady pamieci i mikroprocesor.
Urzadzenie Jest wyposazone w plerwszy  port do
przytaczania rurki ustnika, potaczony poprzez wewnetrzny
kanat i1 filtr wilgoci z wlotem analizowanego powietrza
do Jjednostki czujnikowej. Takie testy oddechowe sa
obiecujacym narzedziem diagnostycznym, ktére moze
pozwoli¢ na wczesne, nieinwazyjne wykrywanie wielu
schorzen. W zwiagzku z ich nieinwazyjnoscia potencjalnie
moga by¢ wykonywane przez samych pacjentdw za pomoca
urzadzen osobistych. Niestety zakresy stezen biomarkerdw
wystepujacych w oddechu i mogacych stanowié¢ przesitanke
diagnostyczna sa czesto ponizej zakresdéw pomiarowych

dostepnych na rynku czujnikdéw umozliwiajacych wykrywanie
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tych zwigzkow. Dodatkowo inne substancje obecne
w oddechu, jak chociazby woda w postaci pary i zawiesiny
kropelkowej, zaktdcaja prace tych czujnikow.
Zaawansowane techniki laboratoryjne takie jak
spektrometria masowa, czy chromatografia gazowa nie mogg
by¢ stosowane w urzadzeniach przenosénych 1 osobistych
z uwagi na ich gabaryty, wymagania w obsitudze i koszty.
Pozadane jest zapewnienie mozliwos$ci badania stezZzenia
zwiazkdéw =za pomoca urzadzen osobistych 1 przenos$nych
przez samych pacjentdw.

[0004] Problem niedostateczne]j czutosci czujnikoéow
pdiprzewodnikowych zidentyfikowano W europejskim
patencie nr EP2845009B1, W ktdrym zaproponowano
zastosowanie w warunkach domowych specjalnej mieszaniny
reakcyjnej oraz sposobu detekcji chemicznej.

[0005] Alternatywne rozwigzanie tego problemu
zaproponowano w europejskim zgiloszeniu patentowym nr
EP29520589, W ktdrym ujawniono czujnik z
prekoncentratorem — urzadzeniem stuzacym do zageszczenia
wykrywanych gazdéw w prdbce przed analiza. Zastosowanie
tego rozwiazania umozliwia wykrywanie w oddechu stezen
zwigzkdédw mieszczacych sie ponize] progu detekcji
stosowanych czujnikdédw. Takie rozwiazanie odbija sie
jednak negatywnie na doktadnos$ci z dwdch wzgleddw. Po
pierwsze prowadzi do us$rednienia stezenia wykrywanych
zwigzkdédw w trakcie catego cyklu oddechowego, a po drugie
obciagza wynik pomiaru koniecznoscia uwzglednienia
stopnia koncentracji, ktdéry nie zawsze Jjest staty w
czasie.

[0006] W publikacji nr W02009025488 miedzynarodowego
zgtoszenia patentowego ujawniono urzadzenie do analizy

sktadu gazu wyposazone w modul sterujacy, wyswietlacz
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oraz zestaw czujnikdéw. Wprowadzany gaz podlega osuszaniu
za pomoca filtra.

[0007] W amerykanskim dokumencie patentowym US2007258894
ujawniono systemy i sposoby diagnozowania i/lub leczenia
chordéb, a takze monitorowania leczenia chordéb. Proébki
ptynéw ustrojowych podlegaja analizie za pomocag technik
sensorycznych dla wykrycia obecnos$ci markerdé4w substancii
zastepczych i/lub leczniczych dla zapewnienia wydajnego
I doktadnego $rodka diagnozowania choroby i/1lub
monitorowania jej leczenia.

[0008] W patencie amerykanskim nr US8922219 ujawniono
detektor PID dla selektywnego okreslania rozmaitych
sktadnikédw lub gazdéw obecnych w oddechu. Detektor PID
zawiera podioze z komora jonizacji gazdéw, przynajmnie]
jedna pare elektrod do detekcji Jjondw, przynajmniej
jeden obwod wzmacniacza; ultrafioletowe zrbdio
jonizujace dla kierowania wiazki $wiatta UV do komory
jonizacji. Zapewniony jest rdéwniez system wykorzystujacy
ten detektor PID. Zapewniony Jjest takze sposdb
wykrywania wzordéw odpowiedzi dla réznych skradnikdéw I
gazébw w oddechu za pomoca detektora PID. W publikacji
miedzynarodowego zgtoszenia patentowego nr
W02014003429%ujawniono przenosne urzadzenie dla
wykrywania biomarkerdéw w wydychanym powietrzu, majace
ustnik oraz tor prowadzacy powietrze =z ustnika przez
jednostke sensoryczng do wylotu. Czujnik COz stosuje sie
do wyzwalania pomiaru.

[0009] Celem wynalazku jest =zapewnienie przenosnego 1
tatwego W obstudze i wykonaniu urzadzenia
umozliwiajacego samodzielny pomiar biomarkerdow W
wydychanym przez pacjenta powietrzu oraz sposobu

wykrywania tych biomarkerdw.
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[0010] Przenoéne urzadzenie do monitorowania sktadu
wydychanego powietrza wyposazone w ustnik oraz tor
powietrza prowadzacy powietrze z ustnika przez zespdil
czujnikdédw do otworu wylotowego, przy czym tor powietrza
zawiera filtr wilgoci a zespdl czujnikdw jest potaczony
z modulem sterujacym potaczonym z ukladem interfejsédw
zewnetrznych, zgodnie z wynalazkiem cechuje sie tym, zZe
tor powietrza zawiera ponadto prekoncentrator oraz
czujnik dwutlenku wegla potaczony z modutem sterujacym,
ktéry Jjest wyposazony w modul wyzwalajacy pomiar
za pomoca zespotu czujnikow potaczony zZ
prekoncentratorem. Taka konfiguracja pozwala za pomocag
obserwacji stezenia dwutlenku wegla wykry¢é moment w
ktérym wydychane Jest ,powietrze wuzyteczne”, czyli
powietrze z pecherzykdéw piucnych obfitujace W
biomarkery. Na powietrze uzyteczne skiada sie powietrze
oddechowe oraz przynajmniej czes$é powietrza zapasowego
ktére w zwykiych warunkach pozostaje w plucach przez
dtuzszy czas a Jest wyrzucane tylko przy wymuszenie
peinym wydechu. Takie powietrze jest bardzie] wysycone
substancjami pochodzacymi =z ciata pacjenta - w tym
biomarkerami, ktdére wystepuja w nim w wyzszych i latwiej
wykrywalnych stezeniach niezaleznych od wczedniejszego
rytmu oddechu. Wykrywajac wysokie 1 tatwo mierzalne
stezenia Co2 mozna zatem ustalié kiedy nalezy
przeprowadzi¢ pomiar by analizie podda¢ powietrze
uzyteczne i1 poprawi¢ warunki pracy czujnikdédw biomarkerdw
a takze uzyska¢ Dbardziej wiarygodny pomiar mniej
zaburzony aktywnoé$cia pacjenta. Zatezanie za pomocag
prekoncentratora W potaczeniu z wykorzystaniem
powietrza uzytecznego pozwala lepiej wykorzystac¢ zakres
dynamiki czujnikdédw. Czujnik dwutlenku wegla w torze

powietrza znajduje sie powyzej zespoiu czujnikdw. Dzieki
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czemu powietrze uzyteczne wykrywa sie z wyprzedzeniem i
mozna Jje cate wykorzystac. Urzadzenie zawiera sterowany
zawdr odcinajacy doptyw powietrza do zespoiu czujnikdw
umieszczony ponizej czujnika dwutlenku wegla. Urzadzenie
rébwniez zawiera drugi otwdér wylotowy, =zas$ sterowany
zawdr stanowi zawdr trdjdrozny kierujacy w pierwszym
potozeniu powietrze do drugiego otworu wylotowego,
a w drugim poiozeniu do prekoncentratora, zespoitu
czujnikédw 1 pierwszego otworu wylotowego. W takie]
konfiguraciji innego wydychanego powietrza niz powietrze
uzyteczne nie wprowadza sie do prekoncentratora, a w
konsekwencji pomiar jest bardziej precyzyjny.

[0011] Prekoncentrator i filtr wilgoci korzystnie sa
zintegrowane w jednym module. Dzieki temu nie traci sie
czutosci wykrywania wskutek filtracji a filtry wilgoci
poddawane cyklicznemu podgrzewaniu w prekoncentratorze
paradoksalnie diuzej pozostaja sprawne.

[0012] Zespdil czujnikdéw korzystnie obejmuje czujnik
acetonu, ktéry korzystnie stanowi czujnik
pdiprzewodnikowy. Dzieki temu podejrzenie cukrzycy mozna
wykryé =za pomoca czujnika latwo mieszczacego sie w
urzadzeniu przenosnym.

[0013] Sposdb wykrywania biomarkerdédw w  wydychanym
powietrzu za pomocg zespoiu czujnikdw, w ktdrym strumien
wydychanego powietrza prowadzi sie od ustnika do wylotu
torem powietrza zawierajacym filtr wilgoci oraz zespdl
czujnikéw, zgodnie z wynalazkiem cechuje sie tym, ze
wydychane powietrze poddaje sie =zatezeniu za pomoca
prekoncentratora, 1 pomiarowi zawartos$ci dwutlenku wegla
za pomoca czujnika dwutlenku wegla, za$ wykrywanie
biomarkerédw prowadzi sie od momentu gdy wskazanie
czujnika dwutlenku wegla przekroczy wartosé progowa.

Dzieki temu wykrywanie prowadzi sie w skoncentrowanym
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powietrzu uzytecznym, «czyli w najitatwiejszych dla
czujnikédw warunkach.

[0014] Przed wykrywaniem biomarkerdw za pomoca zespoiu
czujnikdéw przeprowadza sie pomiar kalibracyjny za pomoca
czujnika dwutlenku wegla, trwajacy przynajmniej Jjeden
cykl oddechowy 1lub nawet 5 c¢ykli oddechowych, na
podstawie ktdérego wyznacza sie wartosé progowa stezenia
dwutlenku wegla. Wartos$¢ progowa korzystnie ustala sie
jako utamek mieszczgcy sie od 0,8 do 0,95 zmierzonej w
pomiarze kalibracyjnym wartosci maksymalnej stezenia
dwutlenku wegla.

[0015] Korzystnie wartoé$¢ progowa ustala sie jako utamek
maksymalnego stezenia CO2 mieszczacy sie od 0,91 do 0, 93.
W takim zakresie u wiekszos$ci ludzi w populacji mieéci
sie wartosé¢ stezenia CO2 po ktdérej osiagnieciu w wydechu,
wydychane Jjest juz tylko powietrze uzyteczne wysycone
biomarkerami i relatywnie wolne od wilgoci.

[0016] Korzystnie przed rozpoczeciem wykrywania
biomarkerdéw doplyw powietrza do zespolu czujnikdéw odcina
sie =za pomoca zaworu, ktdry otwiera sie dopiero gdy
wskazanie czujnika przekroczy wartos¢ progowa. Dzieki
temu powietrze inne niz powietrze uzyteczne nie dociera
do prekoncentratora.

[0017] Korzystnie, =zanim wskazanie czujnika dwutlenku
wegla przekroczy wartoé$¢ progowa wydychane powietrze
kieruje sie do drugiego otworu wylotowego.

[0018] Przedmiot wynalazku zostal ukazany w przykiadach
wykonania na rysunku, na ktérym Fig. 1 przedstawia
schemat blokowy przyktadowego urzadzenia wedtug
wynalazku, Fig. 2 przedstawia przykltadowy przebieg zmian
stezenia C0O2 w wydychanym powietrzu oraz skorelowany =z
nim przebieg wykrywania biomarkerdédw, Fig. 3 przedstawia

sie¢ dziatan sposobu wediug wynalazku, natomiast Fig. 4
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przedstawia schematycznie prekoncentrator zintegorwany
z filtrem wilgoci przeznaczony do zastosowania w
przedmiotowym wynalazku.

[0019] W pierwszym przykitadzie wykonania przenosnego
urzadzenia do monitorowania sktadu wydychanego
powietrza, ktdérego schemat blokowy ukazano na Fig. 1,
wydychane przez pacjenta powietrze, ktérego tor
zaznaczono podwdina linig, a kierunek  przepiywu
strzatkami, przechodzi przez ustnik U, filtr wilgoci F
i dociera do czujnika stezenia dwutlenku wegla CO2 oraz
zaworu trdéjdroznego Z3 sterowanego sygnatem z modutu
sterujacego S dostarczanego za posrednictwem modutu
wyzwalania pomiaru W. Zawdr trdéjdrozny Z3 w potozeniu
A kieruje wydychane powietrze do otworu wylotowego 02,
za$ w polozeniu B kieruje powietrze do komory pomiarowe]
C w ktérej znajduje sie prekoncentrator P 1 zespdil
czujnikédw M. Powietrze z zespolu czujniké4w M i komory
C jest wyprowadzane otworem wylotowym O1.

[0020] Filtr wilgoci F ma za =zadanie pochtania¢ -
absorpcja- pare wodnag zawarta w wydychanym powietrzu.
Obecnos$é¢ pary wodnej skutecznie zakldca prace czujnikdw
gazbébw bez wzgledu na sposdb detekcji: pdiprzewodnikowy,
elektrochemiczny czy optyczny, dlatego tez konieczne
jest eliminowanie tego czynnika =zakidbdbcajacego. Filtr
wilgoci moze by¢ zrealizowany na kilka sposobdw, np.
poprzez zastosowanie zelu krzemionkowego (ang. silica
gel), ktéry pod wplywem pary wodnej zmienia swdj kolor
i w ten sposdb sygnalizowana Jjest koniecznos$é¢ wymiany
filtru. Sa tez filtry membranowe 1 w postaci wegli
aktywnych. Na rynku sa dostepne 1liczne rozwiazania
komercyjne takich filtrdéw. Dobre rezultaty uzyskano =z
filtrem Hydro-Therm 1850. Filtr wilgoci jest wymagany

przy =zastosowaniu prekoncentratora, bowiem zapobiega
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nasyceniu substancji absorbujacej w prekoncentratorze
wilgocia. Jego zastosowanie w polaczeniu z selekcja
wylacznie powietrza uzytecznego mato zasobnego w wilgocl
umozliwia skutecznag eliminacje wpiywu wilgoci na wynik
pomiaru pomimo zastosowania prekoncentratora.

[0021] Zespdl czujnikdw M zawiera przynajmniej Jeden
czujnik. W niniejszym przykiadzie wykonania Jjest to
czujnik acetonu.

[0022] Prekoncentrator (lub mikrokoncentrator) stanowi
uktad wstepnego zageszczania prébki wydychanego
powietrza (inaczej ukiad zatezania). Istota jego
dziatania polega na uzyskiwaniu powtarzalnego
wspbdiczynnika =zatezania (ang. concentration factor).
Przy znikomej =zawartos$ci badanego gazu w prdbce, jest
on zbierany (np. adsorbowany) w mikrokoncentratorze tak
diugo az stezenie tego gazu przekroczy prég detekcji
uzywanego czujnika, a nastepnie gwaitownie uwalniany w
odpowiedzi na sygnat sterujacy. Dzieki temu mozliwa jest
detekcja gazu za pomoca takiego czujnika, ktdérego prog
detekcji nie pozwala zmierzy¢ stezenia gazu bezposrednio
w plerwotne] mieszance (np. w gazach kopalnianych, w
wydychanym powietrzu, etc.). W niniejszym przyktadzie
wykonania =zastosowano prekoncentrator wediug polskiego
patentu nr PAT.225138. Zawiera on kanat wypeilniony
adsorbentem, na czes$ci diugosci ogrzewany grzatka, zas
na pozostatej diugosci oraz ma kanaly chlodzace otwarte
na zewnatrz. Prekoncentrator Jjest sterowany 2z moduilu
sterujacego S za pos$rednictwem modultu wyzwalania pomiaru
W. Dostepne na rynku alternatywne rozwigzania
prekoncentratordéw zostatly oméwione obszernie w rozprawie
doktorskiej: Artur Rydosz, Detekcja gazdw o matych
koncentracjach =z uzyciem mikroprekoncentratordw, AGH

2014, w rozdziale 2: uktady zatezania prdébek gazowych.
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[0023] Zastosowanie zaworu trdéjdroznego Z3 poprawia
doktadnosé i powtarzalnosé okres$lenia stezenia
biomarkera, poniewaz prekoncentracji poddaje sie nie
caty wydech pacjenta lecz tylko koncdéwke najbardziej
wysycona tymi biomarkerami, ktérych stezenie nie podlega
w czasie trwania koncdéwki wydechu znaczacym zmianom.
Dzieki temu 1atwiejsze Jjest odtworzenie na podstawie
pomiaru z prekoncentratorem wartosci stezenia
biomarkera przed zatezZzaniem w prekoncentratorze.

[0024] Poiaczenia sygnalowe na Fig. 1 zaznaczono
pojedyncza 1linia, a kierunek transmisji =zaznaczono
strzatkami. Potaczenia te moga  by¢é zrealizowane
przewodowo, optycznie lub radiowo. Jednostka sterujaca
S jest poiaczona z czujnikiem dwutlenku wegla CO2, od
ktébrego odbiera sygnat pomiarowy oraz za pos$rednictwem
modutu wyzwalajacego pomiar W, z zaworem trdéjdroznym Z3,
na ktéry wystawia sygnal sterujacy a takze z zespolem
czujnikodw M, z ktbérego odbiera sie wskazania
biomarkerdw. Polaczenia te moga by¢ zrealizowane
za posrednictwem dedykowanego uktadu I/0 niepokazanego
na rysunku. Dodatkowo modut sterujacy S komunikuje sie
z uktadem interfejsu I. Uktad ten obejmuje przyciski,
moduty komunikacji przewodowej 1/lub Dbezprzewodowej,
wySwietlacze oraz inne urzadzenia wymagane do interakcji
z uzytkownikiem lub integracji z innymi urzadzeniami,
w tym w szczegbdlnosci do komunikacji ze zdalnym serwerem
telemedycznym. Modut wyzwalajacy pomiar W mozna
zrealizowa¢ Jjako uktad elektroniczny przystosowany do
generowania sygnatu sterujgacego zaworu oraz sygnaziu
sterujacego prekoncentratora. Alternatywnie, jako moduz
sterujacy S mozna zastosowad¢ mikrokontroler lub macierz
FPGA z zapewnionymi stosownymi przetwornikami, a modui

wyzwalajacy pomiar zrealizowad¢ programowo.
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[0025] Urzadzenie wediug wynalazku zapewnia mozliwos$¢
przeprowadzenia analizy powietrza w takt zmian stezenia
wydychanego dwutlenku wegla tak, ze analizie na
okolicznosc¢ wystapienia biomarkerdw poddaje sie
powietrze uzyteczne wydychane na koniec oddechu,
najbardziej zasobne w COz oraz w biomarkery. Tym samym
stezenie CO2 stosuje sie Jjako sygnat  wWzOorcowy,
pozwalajacy na wyzwolenie pomiaru we wtasciwej fazie
oddechu. Jako kryterium przyjmuje sie przekroczenie
okreélonej wartos$ci progowej stezenia. Przykiadowy
przebieg zmian stezenia CO2 1 skorelowany z nim przebieg
wykrywania biomarkerdéw ukazano na Fig. 2. Najlepsze
warunki wykrywania Dbiomarkeréw w cyklu oddechowym
oznaczono Jjako 22 na dolnym wykresie. Faza oznaczona
jako 21 to warunki suboptymalne, w ktdérych zgodnie =z
wynalazkiem nie prowadzi sie pomiaru. Granice (i) oraz
(ii) faz 21 1 22 wykrywa sie analizujac stezenie
dwutlenku wegla w wydychanym powietrzu - gbérny wykres,
ktdébre jest znacznie wyzsze niz stezenia biomarkerdw i
tatwo poddaje sie pomiarowi.

[0026] Sposdb wediug wynalazku wykonuje sie analizujac
powietrze wdmuchiwane przez pacjenta do urzadzenia przez
trzymany przez niego w ustach ustnik U. Zespdt czujnikdw
w urzadzeniu obejmuje przynajmnie jeden czujnik
przynajmniej Jednego biomarkera takiego Jjak aceton.
Analiza moze konhczy¢é sie oznaczeniem ilosciowym -
wartoscia stezenia biomarkerdw lub binarna informacijg o
wykryciu lub nie progowe] =zawartosci. Sie¢ dziatan
przyktadowego sposobu wedilug wynalazku ukazano na Fig.
3. W etapie 1, rozpoczecia pomiaru, ustawia sie zawbdr
tréjdrozny w potozeniu A; zawdbr ten =zostanie pdzZnie
przestawiony w potozZzenie B w sytuacji, gdy wskazanie

czujnika stezenia dwutlenku wegla CO2 przekroczy
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okre$lonag wartos$é progowa. To, czy wartosé progowa jest
ustalona, stwierdza sie w etapie 2 sprawdzania wartosci
progowe]j. Wartos¢ ta moze by¢ zapamietana z poprzedniego
pomiaru w pamieci ukitadu sterujacego S, wprowadzona z
wyprzedzeniem do urzadzenia wedlug wynalazku za
poérednictwem uktadu interfejsow I.

[0027] Warto$¢ progowa mozna tez ustali¢ tabelarycznie
stosownie do danych pacjenta takich jak np. wiek, waga,
czy piec lub przeprowadzi¢ pomiar treningowy -
kalibracje.

[0028] Kalibracje przeprowadza sie w etapie kalibraciji,
dla danego pacjenta, jezeli wartos$é¢ progowa nie zostala
ustalona w inny sposdéb.

[0029] Kalibracje przyktadowo mozna przeprowadzidé
analizujac wskazanie czujnika dwutlenku wegla CO2 w
cyklu jednego lub wiecej wydechdédw i ustalajac wartosé
progowa Jjako wustalony utamek wartosci maksymalnej.

Ustalony utamek powinien by¢ wiekszy od 80%. Dobra

skuteczno$é oznaczania stezenia biomarkera - acetonu
uzyskano w zakresie 90% - 95%. W przypadku wiekszosci

populacji najlepsza warto$¢ progowa miesci sie ona w
przedziale 91%-93% maksymalnego stezenia.

[0030] Nastepnie rozpoczyna sie wtasdciwy pomiar. W toku
wtasciwego pomiaru, w etapie 4 pomiaru stezenia
dwutlenku wegla wykonuje sie pomiar stezenia CO2, a
nastepnie wykonuje sie etap 5 sprawdzania przekrocznia
wartosci progowe]j. Gdy stezenie dwutlenku wegla,
mierzone za pomoca czujnika stezenia dwutlenku wegla
C02, przekroczy ustalong warto$¢ progowa przetacza sie
zawbdr trbdjdrozny Z3 do potozenia B i tym samym powietrze
jest kierowane do zespoilu czujnikdéw M az do konica
wydechu, a w etapie 6 wykrywania biomarkerdédw wyzwala sie

uwalnianie =z prekoncentratora 1 prowadzi sie pomiar
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stezenia przynajmniej Jjednego Dbiomarkera. Powietrze
wydychane na koncu - tzw. powietrze uzyteczne najlepiej
nadaje sie do analizy biomarkerdéw zardwno ze wzgledu na
ich wyzZzsze stezenie jak i na fakt, ze w ten sposdb pomiar
jest bardziej powtarzalny. Pomiar stezenia przynajmnie]
jednego biomarkera moze mie¢ charakter iloéciowy lub
binarny: wykryto/nie wykryto.

[0031] Koniec wydechu testuje sie w etapie 7 wykrywania
konca wydechu, ktoéry mozna wykryé za pomoca
przepiywomierza (o 1ile urzadzenie Jjest zaopatrzone w
przepiywomierz) lub wykrywajac spadek wartosci stezenia
CO2 wskazywanej przez czujnik dwutlenku wegla CO2.
Sposbéb wediug wynalazku moze by¢ wykonywany przez
cztowieka 1ub za pomocag programu komputerowego
uruchomionego na urzadzeniu wediug wynalazku 1lub
kontrolujacym je zdalnie.

[0032] Dobre efekty uzyskiwano réwniez ustalajac
arbitralny czas trwania pomiaru na 1,5 s- 2 s. Przebieg
wydechu w  funkcji stezenia dwutlenku wegla Jjest
relatywnie powtarzalny. Koncowi wydechu odpowiada
sasiedztwo lokalnego maksimum stezenia C0O2 w cyklu
oddechowym. Po osiagnieciu wartosci 85% - 90% z reguty
stezenie CO2 utrzymuje sie na stalym poziomie, po czym
nieco wzrasta do 91-93% a nastepnie spada. Gwattowny
spadek odpowiada konhcowi wydechu. Po rozpoczeciu spadku
wydychana jest juz niewielka objetos$¢ powietrza.

[0033] Jezeli pomiar prowadzi sie na przestrzeni kilku
wydechdéw powtarzajac etap 4 pomiaru stezenia COz przy
zaworze trdéjdroznym przestawionym w poltozenie A mozZna
wyznaczy¢ stezenie biomarkerdédw bardziej precyzyjnie.
Badanie przerywa sie gdy w etapie 8 testowania warunku
stopu stwierdzi sie, Ze zostailo speinione kryterium

stopu. Moze nim by¢ liczba oddechdw czas badania lub
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sygnat wygenerowany przez samego pacjenta 1 odebrany z
a pomoca uktadu interfejséw I.

[0034] Filtr wilgoci F i prekoncentrator P moga byc
zintegrowane w Jjednym podzespole. Ma to te zalete, ze
grzatke prekoncentratora mozna zastosowaé¢ rdéwniez do
suszenia filtra i, co =zaskakujace, w konsekwenciji
uzyskaé¢ jego przediuzona zywotnosc.

[0035] Przyktadem aplikowalnego zestawu czujnikdéd4w M jest
zintegrowana matryca czujnikéw gazu, znana =z opisu
polskiego zgtoszenia patentowego P.417038 (patent
udzielono 29.04.2018). Jest to monolityczna matryca
wykonana W technologii niskotemperaturowe]j
wspbditwypalanej cermiki LTCC, =zawierajaca wiele warstw
ceramicznych. Jedna z warstw zawiera rozsuniete wzgledem
siebie ramiona, stanowiace mostki termiczne, na ktdérych
po jednej stronie osadzone sa grzejniki czujnikédw gazu.
Na warstwie pomiedzy czujnikami gazu, a otoczeniem
zewnetrznym znajduja sie przelotowe otwory
doprowadzajace gaz do czujnikdéw, a w innej komora
powietrzna. Zestawienie innych przydatnych rodzajdéw
czujnikdédw mozna znalezé¢ rozprawie doktorskiej: Artur
Rydosz, Detekcja gazdw o matych koncentracjach z uzyciem
mikroprekoncentratordéw, AGH 2014 - str. 25. Zastosowanie
takiego rozwigzania w przedmiotowym wynalazku wymaga
rozwidlenia toru pomiarowego tak by nieuzyteczne
powietrze nie przepitywalo przez prekoncentrator.

[0036] Prekoncentraotr P zintegrowany z filtrem wilgoci
F realizuje sie zgodnie 2z wynalazkiem jako urzadzenie
zawierajace kanal powietrza wypeiniony zardéwno zwigzkami
absorbera 1 adsorbera. Dzieki temu prekoncentrator
pochtania wilgo¢ i peini funkcje filtru pary wodnej. Ma
to te zalete, Ze filtracja nie wiaze sie z redukcja

stezenia analizowanych biomarkerodw. Przyktadowag
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konstrukcje prekoncentratora pokazano schematycznie na
Fig. 4. Wlot gazu 51 przechodzi w rurke kwarcowg 52,
ktéra ma na Sciankach polimerowy adsorber 53 do
wychwytania czastek acetonu oraz grzatke Ni-CR 54.
Aceton jest absorbowany w trakcie wydechu, a nastepnie
uwalniany w  krdétszym czasie 1 wyzszym stezeniu przy
podgrzaniu za pomoca grzatki. Do usuwania zastosowano
sita weglowe niepokazane na rysunku. Do uwalniania wody
dochodzi w innej temperaturze niz do uwalniania acetonu.
Dzieki temu te sama grzaltke mozna zastosowaé do
prekoncentracji acetonu jako biomarkera oraz wysuszenia
sit weglowym a tym samym przywrdcenia filtru wilgoci do
poprzedniego stanu. W zwiagazku z tym trwatos¢ filtru jest
przedtuzona. Prekoncentrator mozna przystosowaé roéwniez
do innych niz aceton biomarkerdw.

[0037] W zaleznos$ci od zastosowan adsorbent zlozony Jjest
z kompozytu kilku rdéznych =zwigzkdéw np. zwiazkow
organicznych takich jak TENAX-TA ze zwiazkami na bazie
sit weglowych CARBOXEN-1018, CARBOXEN-1000 czy
CARBOSIEVE-SIII. Mozliwie jest takze wypelnienie kanaziu
prekoncentratora sferycznymi czastkami réznych typdw
zapewniajacymi wychwytywanie pary wodnej oraz
biomarkerdw cukrzycy. Czastki ze zwigzkami
odpowiedzialnymi za pochtanianie pary wodne] umieszcza
sie w poczatkowe]j fazie wypeiniania prekoncentratora
tak, zeby na poczatku procesu pozbywaé¢ sie pary wodne]
te czes$c¢ okresla sie mianem filtru wilgoci lub filtru
RH. Filtr RH powinien zajmowa¢ od 10 do 30% diugosci
urzadzenia, korzystnie 18%-22%. Pozostala objetosé¢ jest
wypeiniona czastkami z adsorbentem np. CARBOXEN-1018 =z
firmy Sigma-Aldrich. Wieksza skuteczno$¢ adsorbcji i

skrbcenie prekoncentratora mozna uzyskad stosujac
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kompozyt co najmniej dwdch adsorbentdw np TENAX-
TA/CARBOXEN-1018.

[0038] Zakldbceniom pomiaru przez pochionieta pare wodng
mozna zapobiec ustalajac profil wygrzewania, tak, ze
najpierw sa uwalniane biomarkery w temp. nizZszej np.
220° C a nastepnie po jakimé czasie detekcji para wodna
w temperaturze 350°-500°C, w =zaleznoéci od wuzytych
materiatoéw.

[0039] Ombéwione powyzej przyktady wykonania maja na celu
objasénienie wynalazku w sposdédb umozliwiajacy znawcy jego
rutynowe odtworzenie. Zapoznawszy sie =z tym opisem
bedzie bez trudu w stanie wskaza¢ 1inne mozliwe do
zastosowania czujniki i podzespoily a takze rozwiazania
w zakresie rozprowadzania powietrza w urzadzeniu. Moze
zmieni¢ kolejnos¢é elementdé4w stosowac¢ rozwidlony tor
powietrza oraz rdéznego rodzaju komory robocze. Sposdb
wedtlug wynalazku moze by¢ realizowany przez osobe
wykonujacg pomiar, korzystajaca z Jjednostki centralnej
lub osobe komunikujaca sie z urzadzeniem lub pacjentem
zdalnie. Sposdédb ten moze by¢ takze wykonywany przez
program komputerowy umieszczony w urzadzeniu lub na
serwerze zdalnym. Modut sterujacy (3) i modut
wyzwalajacy pomiar (W) mozna zaimplementowad na rozmaite
sposoby - Jjako uktady analogowe lub cyfrowe, w tym
procesory, mikrokontrolery, czy macierze FPGA. Moga byc¢
zaimplementowane w tym samym lub w dwdch rbéznych
elementach sprzetowych. Wszystkie omdéwione w niniejszym
akapicie warianty i modyfikacje mieszczg sie w zakresie
zataczonych =zastrzezen patentowych ktdére wyznaczaja
wtasdciwy zakres ochrony niepodlegajacy ograniczeniu do

omébwionych w opisie przyktaddéw i wariantodw.
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Zastrzezenia patentowe

1. Przenosne urzadzenie do wykrywania biomarkerdéw w
wydychanym powietrzu wyposazone w moduil sterujacy (S),
uktad interfejsédw (I), ustnik (U), =zespdil czujnikdw (M)
oraz tor powietrza prowadzacy powietrze z ustnika (U)
przez zespdt czujnikdw (M) do otworu wylotowego (0O1),
przy czym tor powietrza zawiera filtr wilgoci (F) a
zespdt czujnikdw (M) Jest przystosowany do detekcii
biomarkerdw 1 Jjest potaczony z modutem sterujacym (S)
potaczonym z uktadem interfejsdéw (I), przy czym tor
powietrza =zawiera ponadto prekoncentrator (P) oraz
czujnik dwutlenku wegla (CO2) poitaczony =z moduiem
sterujacym (S), ktéry Jest wyposazony w modul (W)
przystosowany do wyzwalania pomiaru wykonywanego za
pomoca zespoiu czujnikdédw (M) kiedy wskazanie czujnika
dwutlenku wegla (CO2) przekroczy wartosé progowa, przy
czym czujnik (CO2) w torze powietrza znajduje sie pod
prad wzgledem zespolu czujnikéw (M), a
urzadzenie ponadto zawiera drugi otwdr wylotowy (02) i
sterowany zawdr trdjdrozny (Z3) znajdujacy sie w torze
powietrza w kierunku z pradem, wzgledem czujnika (CO2)
dwutlenku wegla, kierujacy
w pilerwszym poitozeniu (A) powietrze do drugiego
otworu wylotowego (02) odcinajac przepiyw do
zespotu czujnikoéw, a
w drugim potozeniu (B) do prekoncentratora (P),

zespoiu czujnikow (M) i pierwszego otworu

wylotowego (0l), natomiast
prekoncentrator (P) i filtr wilgoci (F) sa zintegrowane

w Jjednym module.
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2. Przenosne urzadzenie do monitorowania sktadu
wydychanego powietrza wedlug zastrz. 1, znamienne tym,

ze zespdl czujnikdw (M) obejmuje czujnik acetonu.

3. Przenos$ne urzadzenie wediug zastrz. 2, znamienny
tym, ze czujnik acetonu stanowi czujnik

pdiprzewodnikowy.

4. Sposdb wykrywania biomarkeréow W wydychanym
powietrzu za pomoca urzadzenia Jjak okreslono w dowolnym
z zastrz. poprzedzajacych majacego zespdtr (M) czujnikodw,
przystosowanych do wykrywania biomarkerédw, w ktodrym
strumien wydychanego powietrza prowadzi sie od ustnika
(U) do wylotu (0l1l) torem powietrza zawierajacym filtr
wilgoci (F) oraz zespdt czujnikdédw (M), znamienny tym, ze
wydychane powietrze poddaje sie pomiarowi zawartosci
dwutlenku wegla za pomocg czujnika dwutlenku wegla
(CO2), =zas$ wykrywanie Dbiomarkerdéw prowadzi sie od
momentu gdy wskazanie czujnika dwutlenku wegla (CO2)
przekroczy wartosé progowa, przy Cczym przepiyw powietrza
do zespotu czujnikdw (M) =zamyka sie za pomoca zaworu
tréjdroznego (Z3) przed analiza 1 otwiera sie ponownie
dopiero gdy wskazanie czujnika dwutlenku wegla (CO2)
przekroczy wartos¢é progowa, a nastepnie powietrze
poddaje sie prekoncentracji za pomoca prekoncentratora
(P) zintegrowanego w jednym module z filtrem wilgoci (F)

po czym uwalnia sie je umozliwiajac wykrywanie.

5. Sposdéb wediug zastrz. 4, znamienny tym, ze przed
wykrywaniem biomarkerdéw za pomoca zespoltu czujnikdw (M)
przeprowadza sie pomiar kalibracyjny za pomoca czujnika

(CO2) dwutlenku wegla, trwajacy przynajmniej jeden cykl
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oddechowy, na podstawie ktdérego wyznacza sie wartosé

progowa stezenia dwutlenku wegla.

6. Sposdb wediug zastrz. 5, znamienny tym, Ze wartosé
progowa ustala sie jako utiamek mieszczacy sie od 0,8 do
0,95 zmierzonej wartos$ci maksymalnej stezenia dwutlenku

wegla.

7. Sposéb wediug zastrz. 6, znamienny tym, zZe wartosé
progowa ustala sie jako utamek mieszczacy sie od 0,91 do

0,93 maksymalnej warto$ci stezenia dwutlenku wegla.

8. Sposéb weditug dowolnego z zastrz. od 9 do 12,
znamienny tym, ze warto$¢ progowa wyznacza sie w pomiarze

przynajmniej 5 cykli oddechowych.

9. Sposdéb wediug zastrz. 8, znamienny tym, ze zanim
wskazanie czujnika dwutlenku wegla (C0O2) przekroczy
wartosé progowg wydychane powietrze kieruje sie do

drugiego otworu wylotowego (02).
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