Analityczne systemy monitorujace do kontroli i biomedycznej oceny adekwatno$ci terapii hemodializacyjnej.

Streszczenie

Proces hemodializy polega na pozaustrojowym oczyszczaniu krwi pacjenta,
ktérego nerki nie funkcjonujg catkowicie lub sg dysfunkcjonalne czesciowo i nie sa
w stanie wydala¢ toksyn i nadmiaru wody. Krew jest w sposéb ciggly kierowana
z przetoki (dostep zylno-tetniczy) przy pomocy pompy przez sztuczng nerke -
membrane poétprzepuszczalng. W przeciwpradzie, pod drugiej stronie membrany,
przettaczany jest ptyn dializacyjny. Toksyny metaboliczne usuwane sg na drodze dializy
do ptynu podializacyjnego, zgodnie z gradientem stezen. Nadmiar wody, natomiast, jest
usuwany przez ultrafiltracje dzieki zwiekszonemu ci$nieniu. Dializator jako urzadzenie
odpowiada za przygotowanie plynu dializacyjnego z odpowiednich koncentratéw
iwody oraz jest odpowiedzialny za kontrole fizycznych parametréw zabiegu oraz

kontrole sktadu przygotowanego ptynu dializacyjnego.

Obecnie funkcjonujgce na rynku urzadzenia do dializy nie podajag w iloSciowy
sposéb postepu zaawansowania zabiegu, poza kontrolg czasu trwania procedury
i dodatkowych parametréw fizykalnych lub fizykochemicznych. Te dializatory, ktore sg
wyposazone w moduty kontroli usuwania toksyn, nie podajg rzeczywistej iloSci
usunietych metabolitow a jedynie przyblizone, oszacowane z uZyciem danych
statystycznych i parametréw osobniczych pacjenta. Takie monitorowanie nie jest
rzeczywistg kontrolg stanu pacjenta i nie spotyka sie z zaufaniem lekarzy, mimo Ze jest
rekomendowane do stosowania przez organy regulacyjne. Konieczne zatem jest
opracowanie iloSciowych metod kontroli dializy, aby mozliwe byto bezwzgledne

wyznaczenie dawki i okreSlenie jakoS$ci przeprowadzonego zabiegu.

W niniejszej rozprawie przedstawiono opracowanie nowych metod analitycznych,
schematéw detekcji i ich zmechanizowania przy uzyciu miniaturowych elementéw
elektronicznych, optycznych i hydraulicznych. Metody tu przedstawione pozwalajg na
ilosSciowa analize kluczowych parametrow zabiegu dializy: na drodze monitorowania
usuwania tzw. wzorcowych toksyn mocznicowych: mocznika, kreatyniny i jonéw
fosforanowych w ptynie podializacyjnym. Informacja na temat ilosci tych zwigzkow
usunietych w trakcie zabiegu podawana w czasie rzeczywistym trwania zabiegu
pozwala oceni¢ w sposéb iloSciowy stopien oczyszczenia krwi pacjenta poddawanego

zabiegowi hemodializy.
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Celem niniejszej rozprawy byto skonstruowanie przenosnych urzadzen,
monitorujacych dialize z wykorzystaniem selektywnych reakcji chemicznych, ktére beda
mogty by¢ podtaczone do odptywu sztucznej nerki i autonomicznie prowadzi¢ cykliczne
lub ciggle oznaczanie zawartoSci wymienionych substancji. JednoczeS$nie
zaproponowano bezposredni spos6b monitorowania dializy zwykorzystaniem
Sledzenia zmian stezenia substancji opuszczajacych cialo pacjenta wraz z ptynem
podializacyjnym, co stanowi bezposrednig i bezwzgledng metode oceny jakoSci

prowadzonej terapii.

Projekt takiego urzadzenia zostat objety ochrong patentowg Urzedu Patentowego
Rzeczpospolitej Polskiej, a przyktady wykonania urzadzen monitorujgcych dialize
zostaty opublikowane w formie artykuléw w czasopismach analitycznych o zasiegu
miedzynarodowym. Ponadto w rozprawie opisano przyktady rozwigzan inzynieryjnych
i technicznych wykonania zminiaturyzowanych elementéw sktadowych systemow
analizy przeptywowej, ktére moga stuzy¢ do ich skonstruowania tj. sterownika
elektronicznego umozliwiajgcego sterowanie systemem analitycznym idetekcyjnym
oraz projekty optoelektronicznych detektoréw przeptywowych, ktére mozna wytworzy¢

przy uzyciu druku przestrzennego.

Doprowadzenie poziomu wynalazczego urzgdzen monitorujacych dialize z fazy
proof of concept do gotowos$ci technologicznej poziomu IV mozliwe byto dzieki
dofinansowaniu badan z programéw Narodowego Centrum Nauki oraz Ministerstwa
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego. Niniejsza technologia stata sie podstawg komercjalizacji
wynikéw badan naukowych poprzez powotanie spétki spin off z udziatem autora oraz
Uniwersytetu Warszawskiego. Powotana w tym celu firma Microanalysis Sp. z o.o.
realizuje, przy wspoétudziale autora niniejszej rozprawy oraz wiodacych osrodkow
naukowych 1 medycznych (w tym: Uniwersytetu Warszawskiego, Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku, Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, Instytutu
Biocybernetyki i InZynierii Biomedycznej im. Macieja Natecza Polskiej Akademii Nauk, we
wspotpracy z Krajowym i Wojewoddzkimi Konsultantami ds. nefrologii w Polsce), projekt
naukowo-komercyjny majacy na celu wprowadzenie opisanego tutaj rozwigzania na
rynek miedzynarodowy. Microanalysis Sp. z o.0. otrzymata na ten cel dofinansowanie ze

srodkéw Unii Europejskiej.
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