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DESCRIPCION
[0001]La invencidn se refiere al campo de supervision del estado de hidratacion y /o de nutricion de un paciente.

[0002]Los rifiones llevan a cabo varias funciones para mantener la salud de un cuerpo humano. Primero, controlan el
equilibrio de fluidos separando cualquier exceso de fluido del volumen de sangre del paciente. Segundo, sirven para
purificar la sangre de cualquier substancia de desecho como la urea o la creatinina. Por ultimo y no menos importante,
también controlan el nivel de ciertas substancias en la sangre como electrolitos con el fin de asegurar un nivel de
concentracion saludable y necesario.

[0003] En caso de fallo renal el fluido ingerido se acumula en los tejidos corporales y el sistema vascular causando estrés
incrementado en el sistema circulatorio. Este exceso de fluido tiene que eliminarse durante un tratamiento de dialisis por
ultrafiltrado de la sangre. Si se elimina insuficiente fluido las consecuencias a largo plazo pueden ser graves, llevando a
alta presion sanguinea y fallo cardiaco. El fallo cardiaco por si mismo es mucho mas probable que ocurra en los pacientes
de dialisis y se piensa que los estados de sobrecarga de fluido son unos de los mayores factores contribuyentes. La
eliminacion de demasiado fluido es también peligroso ya que el paciente didlisis se deshidrata y esta lleva invariablemente
a hipotension.

[0004] El peso seco (por simplicidad las palabras “peso” y “masa” se usaran de forma sindénima a lo largo de este
documento de solicitud de patente- lo que también es una practica usual en el campo medico ) define el peso de un
paciente que seria logrado si los rifiones estuvieran trabajando normalmente. En otras palabras esto supone el peso
objetivo 6ptimo (o estado de fluido) que deberia ser logrado con el fin de minimizar el riesgo cardiovascular. El peso seco
siempre ha sido un problema elusivo en la rutina de la practica clinica debido a falta de métodos cuantitativos para su
valoracién. Actualmente, el problema del peso seco se trata utilizando indicadores indirectos como p.ej. la presion
sanguinea, investigaciones ecocardiograficas e informacion subjetiva como los rayos X. Ademas, ha sido particularmente
dificil definir un conjunto de condiciones que sean aceptadas universalmente como el estandar de peso seco .

[0005] Un método prometedor para conocer el estado del fluido de un paciente implica el uso de mediciones de
bioimpedancia. Se aplica una pequefa corriente alterna a dos 0 mas electrodos que son unidos a un paciente y se mide la
correspondiente de diferencia de potencial eléctrico. Los diversos compartimentos de fluido de un cuerpo humano
contribuyen de forma diferente a las sefiales medidas. El uso de frecuencias multiples permite determinar el agua en el
volumen intracelular (ICV) y el volumen extracelular (ECV). Un ejemplo de tal dispositivo es descrito en la solicitud de
patente internacional WO 92/19153. Sin embargo, este documento no revela un método en lo que se refiere a cémo el
peso seco del paciente particular puede ser derivado.

[0006] La patente US 5,449,000 describe un sistema de bicimpedancia también utilizando frecuencias multiples para
determinar la masa de agua en el ECV y ECV. Ademas ciertos datos dependientes de la poblacion se toman para utilizar
y elegir las llamadas formulas de prediccion de poblacion. La composicion del cuerpo es luego analizada utilizando estas
férmulas y con la ayuda de sefiales de bioimpedancia segmental.

[0007] La solicitud de patente internacional WO 02/36004 A1 describe un método y un dispositivo para derivar el peso seco
de un paciente con fallo renal utilizando un dispositivo de bioimpedancia extrapolando un exceso de volumen de agua en
el volumen extracelular a una condicién en la que no habria fallo renal. Por un procedimiento similar se puede derivar un
término de correccién de masa que tenga en cuenta desviaciones dentro de seres humanos saludables y atribuirse a
ciertos tejidos.

[0008]La solicitud de patente internacional WO 03/053239 A1 revela un modelo compartimental que trata la variacion en
los seres humanos saludables en ciertos compartimentos corporales con el fin de separar mejor un volumen de mala
hidratacion y otros componentes de tejido en particular con la ayuda de mediciones de bioimpedancia. Con tal dispositivo
puede también ser obtenida informacién sobre el estado de nutricién de un paciente.

[0009] La patente US 6, 615,077 describe un enfoque para supervisar un tratamiento de dialisis por un dispositivo de
bioimpedancia con el fin de correlacionar las sefiales con el progreso del tratamiento.

[0010] A la vista de la técnica anterior, hay una necesidad para un método simple que requiera solamente pocos
parametros fundamentales y que no obstante proporcione resultados fiables del estado de la hidratacion, nutricién y
entrenamiento de un paciente a la vez. Es un objeto de esta invencion de proporcionar tal método.

[0011] EI problema de la invencion se soluciona con un método segun la reivindicacion 1, es decir por un método para
determinar al menos uno de un componente de mala hidratacién, un componente de tejido adiposo y un componente de
tejido magro de un paciente que comprende las etapas de determinacién de propiedades quimicas o fisicas del paciente
y derivar el al menos un componente en base a las propiedades quimicas o fisicas del paciente determinadas y valores
previamente determinados de una fraccidon de masa o volumen de agua en tejido magro y una fraccion de masa o volumen
de agua en tejido adiposo.

[0012] La invencién se basa en la observacion de que un modelo dividiendo el cuerpo de un paciente en un compartimento
de tejido magro, un compartimento de tejido adiposo y un compartimento de mala hidratacion es ya adecuada para
minimizar el numero de parametros implicados y para proporcionar todavia resultados fiables. Los inventores reconocieron
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después que es suficiente establecer valores para una fraccion de masa o volumen de agua para el tejido magro por una
parte y para el tejido adiposo por otra parte. Para aplicar este modelo estas fracciones pueden ser tomadas como valores
fijos independientes del paciente y del método que se le aplica. Segun el concepto de la invencién es, aparte del
compartimiento de mala-hidratacion de agua, principalmente la mezcla individual de estos dos tipos de tejidos lo que
contribuye a la distribucién diferencial de agua dentro del paciente de forma que es suficiente considerar explicitamente
estos dos tipos de tejidos para este aspecto.

[0013] En el marco de la invenciéon se considera que el tejido adiposo consiste de células grasas o adipocitos suspendidos
en fluido extra-celular. Los adipocitos en si mismos consisten de manera preponderante de lipidos o grasa y una pequefa
cantidad de fluido intracelular. El tejido adiposo no deberia por consiguiente ser confundido con grasa aunqueestén
relacionados. La grasa es simplemente el lipido puro mientras el tejido adiposo es una mezcla de grasa y agua. Este fluido
extracelular no es por consiguiente un fluido libre y debe ser tomado en cuenta cuando se calcula el exceso de fluido de
un paciente.

[0014] En la técnica anterior se ha conocido modelos de dos compartimentos que dividen el cuerpo humano en una masa
libre de grasa y un compartimiento de masa grasa (e.g : K.J.Ellis , “Human Body Composition: in vivo Methods”,
Physiological Reviews 80, 649 (2000)).En tal modelo el compartimiento de masa grasa solamente consiste en grasa o
lipidos mientras que el resto del cuerpo, incluyendo el agua, es globalizado en los compartimientos de masa libre de grasa.
Esto es diferente de la presente invencion que distingue entre tejido adiposo — incluyendo un componente de agua no
enmascarado- por un lado y un tejido magro por otro lado. Aunque el compartimento de tejido magro es —aparte del
compartimiento de mala hidratacién- otra vez definido como el “resto” de la masa corporal, los dos tejidos se distinguen
ademas por sus diferentes fracciones de agua.

[0015]Es también un objeto de la invencién de proporcionar un dispositivo para una valoraciéon de comportamientos del
cuerpo no-invasiva, precisa y simple de utilizar. La invencién por ello también concierne a un dispositivo segun la
reivindicaciéon 9 para llevar a cabo el método segun la invencién, i.e un dispositivo comprendiendo y una unidad de
medicion y/o entrada configurada para facilitar valores de propiedades fisicas o quimicas a determinar para el paciente,
una unidad de evaluacion configurada para derivar al menos un componente de un componente de mala hidratacion, un
componente de tejido adiposo, y un componente de tejido magro en base a una fraccién de agua en el tejido magro y una
fraccion de masa o volumen de agua en el tejido adiposo, y un enlace de comunicacion entre la unidad de medicion y/o
entrada y la unidad de evaluacion.

[0016]En una realizacion preferida la unidad de evaluacion es también configurada para controlar la unidad de medicion
y/o entrada y para determinar al menos una de las propiedades quimicas o fisicas del paciente.

[0017] En una realizacion mas preferida la unidad de evaluacién es una unidad de microprocesador que a su vez incluye
una unidad de almacenamiento de programa de microprocesador, donde en la unidad de almacenamiento de programa
de microprocesador se almacena un programa para derivar el al menos un componente en base a las propiedades fisicas
y quimicas del paciente y valores previamente determinados de una fraccion de masa o volumen de agua en el tejido
magro o valores de masa y una fraccion de volumen o masa de agua en el tejido adiposo.

[0018] También constituye una parte de la invencion un producto de programa de ordenador segun la reivindicacion 18
que comprende un medio de almacenamiento en el cual es almacenado un programa de ordenador el cual debe ser
almacenado en un dispositivo segun la invencion para llevar a cabo el método segun la invenciéon donde la unidad de
evaluacion comprende una unidad de almacenamiento de microprocesador.

[0019] Varias realizaciones adicionales de la invencion son sujetos de las reivindicaciones dependientes.

[0020] Para una mejor comprension de la invencion, seran descritos ejemplos no-restrictivos con referencia a los dibujos
acompafiantes en los cuales;

Fig . 1 a muestra una ilustracion esquematica de los tres componentes del cuerpo de un paciente representando
la masa de mala hidratacion M EX, la masa de tejido magro M LT y la masa de tejido adiposo M AT,

Fig. 1b. muestra una ilustracion esquematica de los tres componentes de un cuerpo de un paciente segun la
figura 1a (lado derecho) en relacién con componentes de masa como se derivan por absortiometria dual rayos-x
(DXA) (lado izquierdo),

Fig.2 muestra una compilaciéon de valores del ejemplo de los varios parametros requeridos en los ejemplos de
realizaciones de la invencion para el célculo de los componentes de masa del cuerpo.

Fig.3 muestra esquematicamente una realizacién de un dispositivo para la valoraciéon de una composicién del
cuerpo de un paciente segun la presente invencion, y

Fig. 4 muestra una disposiciéon de electrodo de bioimpedancia para mediciones de bioimpedancia del cuerpo
entero (lado izquierdo) y una disposicién de electrodo de bioimpedancia para mediciones segmentales de
bioimpedancia del cuerpo (lado derecho).
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[0021] Como ilustrado en la figura 1a el cuerpo de un paciente puede ser dividido en tres componentes: un fluido en exceso
o componente de deficiente hidratacién con masa Mgy, un componente de tejido magro con masa M1 y un componente
de tejido adiposo con masa Mar. Para los tres componentes el agua extracelular (ECW) y el agua intracelular (ICW) junto
con otras contribuciones (minerales, proteinas, lipidos etc.) también son mostrados en la Fig.1a. El exceso de fluido Mgy
que principalmente se acumula en el espacio ECV es un indicador del estado de mala hidrataciéon del paciente. En un
sujeto saludable Mgy iria desapareciendo. Mgy puede también tener un valor negativo indicando un estado de hidratacion
donde el paciente estd demasiado hidratado.

[0022] Los tejidos magro y adiposo se distinguen en el marco de esta aplicacion por sus contenidos de agua. La masa del
tejido magro Mt incluye huesos, d6rganos (incluyendo sangre) y mdusculos, pero no lipidos. Modelos mas sofisticados
podrian ser considerados incluyendo la influencia de hueso o de otros tejidos, pero para el presente objetivo tales
refinamientos se desprecian. El tejido adiposo de masa Mar, por otra parte, se supone que es ampliamente componente
de lipidos y agua en la forma de células de grasa o adipocitos.

[0023] Segun el concepto de la invencidn es necesario distinguir entre la fracciéon de masa A_r de agua en el tejido magro
como un primer tejido y la fraccién de masa correspondiente Aar de agua en el tejido adiposo como un segundo tejido:

D (ECW,. +ICW,
A, = ( ﬁ;r, ir) (1),
LT

_ D-(ECW,, +ICW,)

A= 2),
AT M, (2)

donde D es la densidad de agua (D= 0.99823 kg/litro a 36 °C; para el presente objetivo una densidad de valor Unica es
considerada suficiente, sin embargo pequefas variaciones debido a solutos en los diferentes compartimentos de agua
pueden ser incorporadas), ECW 1y ICW, 1 son los voliumenes de agua extracelular e intracelular en el tejido magro, el
ultimo teniendo la masa total M1, y ECWar y ICW,r son los volumenes de agua extracelular e intracelular en el tejido
adiposo, el ultimo teniendo la masa total Mat. Las ecuaciones. (1) y (2) también pueden ser por supuesto escritas en
términos de fracciones por volumen de tejido, como volumen por masa o como masa por volumen sin alejarse del concepto
de la invencion. Es solamente importante que la contribucidon de agua al tejido magro por una parte y al tejido adiposo por
otra parte sean consideradas de forma diferente.

[0024] Las fracciones A 1y Aat cada una tiene una contribucidon Agcyw desde el agua extracelular y una contribucion Ajcw
del agua intracelular:

D.-ECW
B Y & (3},
Lr
D ICW,
Ajewir ETQ' (4),
Lr
D-ECW,
Agew ar & M . (S),
AT
e ©)
AT
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[0025]Segun el concepto de la presente invencion, es suficiente determinar previamente al menos valores para las
fracciones de masa A 1 y Aat. En realizaciones mas refinadas de la invencion son utilizadas las fracciones de masa como
definidas por alguna o todas los Ecs. (3) a (6). Para determinar tales valores varios métodos experimentales pueden ser
empleados. Una vez establecidos estos valores, como se demostrara mas adelante, puede utilizarse un conjunto de
ecuaciones bastantes sencillas para una aplicacion rutinaria que también pueden ser empleadas junto con métodos
experimentales menos sofisticados pero que todavia conducen a resultados precisos y fiables para las masas de los tres
componentes del cuerpo Mgy, M1, Y Mar.

[0026] Utilizando absorciometria dual de rayos X (DXA) o experimentos de dilucién como datos de referencia es posible
derivar las fracciones de masa de agua extracelular e intracelular independientemente para los componentes de masas
de tejido magro y de tejido adiposo .Se provee una buena revision de tal método y otros en dicho articulo de K.J.Ellis.

[0027] En DXA se compara la atenuacion de dos fotones de rayos X que tienen diferentes energias de foton. Como
resultado, es posible distinguir entre masa de grasa M p|p, masa de tejido magro M1 pxa segun DXA y la masa Mgy total
de contenido de mineral de hueso de un paciente. La relaciéon de estos componentes de masa a los componentes como
se usan en la invencion es mostrada en la Fig. 1b. Es importante apuntar que la masa de grasa M pp representa
solamente los lipidos adiposos de los tejidos adiposos, pero no el agua adiposa. Ademas, la masa M, del tejido magro
incluye partes de la masa de tejido magro M, 1 pxa segin el DXA 'y la masa Mgy total de contenido de mineral del hueso.

[0028] Con la ayuda de experimentos de dilucion como método de referencia adicional ciertos compartimentos de un
cuerpo puede ser investigados seleccionando substancias trazadoras apropiadas que simplemente se diluyen en el
compartimento elegido. Ejemplos tipicos son los volumenes ECW, ICW o los de agua total del cuerpo (TBW).

[0029]Tomando los datos de referencia de tales experimentos las fracciones de masa de Ecs. (1) a (6) pueden ser
derivadas por optimizacién y también por métodos analiticos en un esfuerzo de trazar el mapa de los datos observados tan
a fondo como sea posible para tantos individuos como sea posible. Un ejemplo de resultado de tal procedimiento es
compilado en Fig.2.

[0030]Una vez que al menos una de las fracciones At, Agcw, Lt © Alow, LT del componente de masa de tejido magro y al
menos una de las fracciones de masa del agua A.r, Agcw, Lt 0 Alow, .7 del componente de masa de tejido adiposo han
sido previamente determinadas es ahora posible derivar viceversa al menos una de las masas de la mala hidratacion Mgy,
la masa de tejido magro de masa M, 1 y la masa de tejido adiposo de Mar de datos de medicién experimental rutinaria de
propiedades fisicas o quimicas del paciente sin tener que utilizar todos los métodos experimentales que se aplicaron para
obtener los datos de referencia. Dependiendo del tipo de propiedades quimicas o fisicas que han de ser determinadas por
las mediciones de rutina, varios modos de la invencién son posibles. Antes de explicar en detalle un dispositivo ejemplar
segun la invencion, se describen cinco ejemplos para tales métodos segun la invencion:

Ejemplo 1

[0031] Propiedades quimicas o fisicas del paciente a determinar:
ECW : volumen total de agua extracelular del paciente
ICW : volumen total de agua intracelular del paciente,
M : Masa total del cuerpo del paciente.

[0032] Cada de estas propiedades pueden ser separadas en contribuciones desde los tres componentes:

ECW = ECWy, + ECW,, + ECW (7).
ICW =ICW, +ICW . (8),
M=Myg+M+Mg, (9).

[0033] Utilizando las Ecs. (3) a (6), las Ecs. (7) a (9) pueden ser resueltas para las masas de los tres componentes:

D-ECW ~M (Agey ur + KA ey o7 )+ K, D - ICW

EX (l - hwﬂ,r,,— —jfp""'-ﬂ:w..a;r)
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donde
ke, = Acow ar = Mcwir (11),
ﬁ;cw,.r.r - Ilf"hrt:w..rr
_DAICW = (M ~Mg) M ar (12)
LT [J"L;,;:w‘;r = ﬁ.lmr,dr]
Y
Myg=M-M; -Mg, (13).
Ejemplo 2

[0034] Propiedades quimicas o fisicas del paciente a determinar:
TBW : volumen total de agua del cuerpo del paciente
Mrgmc: masa de contenido total de mineral de hueso del paciente
M : masa total del cuerpo del paciente

[0035] El agua total del cuerpo TBW puede ser separada en tres partes que se originan desde los tres componentes

TBW =%{nﬂ Mg A g M+ M) (14).

[0036] La masa del tejido magro M_t se separa en este ejemplo en su fraccion de agua y una fraccion de resto M yin+pro
principalmente atribuyendo para minerales y proteinas:

Mg =Ag My +My o (15).

[0037] Tomando Kigyc como la participacion de la masa Mgy total de contenido de mineral del hueso de Myin+pro UNO
tiene:

(16)

M.—I'FH(: = kTEMC = M.lﬂfr*—h!

donde un valor tipico de Kygyc es 0.2074. Junto con la Ec. (9) de equilibrio de masa el conjunto de Ecs. (14) a (16) puede
ser resuelto para las tres masas de componentes:
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M

D.TBW —— Mrme (A A YA .M

Moy = ke (=Ag) 7 7 7 (47),
& [1-"'1'11?'}

My = e (18)

Ik:ns:‘.'uﬂ: {l - J'\Lr}

y Mat es obtenida utilizando Ec. (13).

Ejemplo 3

[0038] Propiedades quimicas o fisicas del paciente a ser determinadas:
TBW : volumen total de agua del cuerpo del paciente
M, pip: masa de lipido del paciente
M : masa total del cuerpo del paciente

[0039] La masa de agua de hidratacién deficiente puede ser expresada como

M gy = D(TBW ~TW, = TW,;) (19),

donde TW, 1 es la suma de los volumenes de agua extra- e intracelular en el tejido magro y TWar es la suma de los
volumenes de agua extra e intracelular en el tejido adiposo. La masa M, pp de lipido del paciente es la masa Mar del tejido
adiposo sin la masa de agua en el tejido adiposo:

Mypp, =M e =D-TW e =M ;2 (1= A 41) (20).

[0040] Insertando las Ecs. (13) y (20) en Ec. (19) haciendo uso de Ecs. (1) y (2) y resolviendo la masa de agua de
hidratacién deficiente Mgx uno obtiene:

M
D-TBW — A M + !——ffﬂ_(ﬁ_,_, =A,)
My, = —ar (21).
. (1-Ag)
[0041] Mt puede ser calculada resolviendo Ec. (20) y MLy resolviendo Ec. (9):
M
M, = LiPiD {22}
{1 - h.ﬂ'}
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Myp=M=M;z ~Mpg (23).

y

Ejemplo 4

[0042] Propiedades quimicas o fisicas del paciente a determinar:
ECW : volumen total del agua extracelular del paciente
M, pip: masa de lipido del paciente.
M, masa total del cuerpo del paciente.

[0043] La masa de agua de hidratacion deficiente puede ser expresada como

M, = D(ECW -~ ECW,, ~ ECW ) (24),

donde los parametros son como se define en el Ejemplo 1. Insertando Ecs. (13) y (22) en Ec. (24) haciendo uso de Ecs.
(2), (3) y (5) y resolviendo la masa de agua de hidratacién deficiente Mgx que uno obtiene,

M
D ECW = A gy oM + _i”'” (A sowzr = A ar)
Mo o 1=Ay . (25)
. (1= Agewr)

[0044] Mat1 y M1 pueden ser derivados de forma similar a la del ejemplo 3 , i.e. segin Ecs. (22) y (23).
Ejemplo 5
[0045] Propiedades quimicas o fisicas del paciente a determinar:

ECW: volumen total de agua extracelular del paciente

ICV: volumen total de las células intracelulares del paciente

M : masa total del cuerpo del paciente

[0046] Este ejemplo tiene semejanzas con el ejemplo 1. Sin embargo, se determina en vez del ICW el volumen intracelular
de ICV como un total, incluyendo el volumen de materia que no es agua. En este caso es util incorporar mas constantes
que estan relacionadas con las fracciones de masa de agua como definidas por Ecs. (3) a (6).

[0047] En analogia al ICW el total ICV puede ser separado en componentes ICVar para el tejido adiposo y ICV 1 para el
tejido magro. Estos son vinculados a las masas Mt del componente de tejido magro y Mar del componente de tejido
adiposo por constantes de proporcionalidad {1 y a7 (ejemplos de valores tomados de la solicitud internacional de patente

PCT/EP2004/007023 son .t = 0.620 litros/kg y (a1 = 0.987 litros/kg):

ICV =ICV, +ICY gy =My -C1r + Mgy £ (26).

[0048] Sustituyendo Mar en Ec. 826) con la ayuda de Ec. (9) y resolviendo la ecuacioén resultante para M, se obtiene la
Ec. 27:

OV =& (M =-M..)
M., =il T o UM = Mgy) (27).
i ';-I.r_‘;--ﬂ'
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[0049]Antes de que el tejido magro de masa M, 1 pueda ser derivado, la masa de hidratacion deficiente Mgy tiene que ser
calculada. El punto de salida es otra vez la observacion de que este componente se manifiesta él mismo enteramente en
el espacio ECV, i.e. el volumen de agua de hidratacion deficiente puede ser derivado como ECWgx resolviendo Ec. (7).

[0050] Utilizando las definiciones siguientes para el volumen del agua extra celular por unidad de masa de tejido magro
)\ECW,LT:

ECWJ’.T = AECF_LT {28}
M D

Agew ir =
ir

y para el volumen del agua extracelular por unidad de masa de tejido adiposo Agccw At

- EE:W,]T - hb'ﬁ'lf"..df ':-29::'
M.IT D

";l".ﬂ'l'..lT"...dT

y después introduciendo la definicion

Am Agew v = Ascw ar (30),
4:.1" - ‘;-.d'r

[0051] Eq, (7) puede ser resuelta con la ayuda de Ecs. (9) y (27) :

o o ECW = A-ICV 4(A-Cy = Aoy ur)- M (31)
r (14 (A€ 41 = Agcw,ar ) Pscw )

donde Dgcw es la densidad del agua extracelular (=0.99823 kg/litro). Una vez que el volumen de hidratacion deficiente
ECWEeyx ha sido determinado (y por consiguiente la masa de hidratacion deficiente Mex), la masa de tejido magro Mt
puede ser calculada de Ec. (27) y la masa de tejido adiposo Mat por Ec. (13).

[0052] Como puede ser visto de los cincos ejemplos, las propiedades quimicas o fisicas del paciente que han de ser
determinadas pueden variar de un ejemplo a otro. Es sin embargo posible en todos los ejemplos determinar al menos uno
de un componente de hidratacién deficiente, un componente de tejido adiposo y un componente de tejido magro del
paciente en base a las propiedades quimicas o fisicas determinadas y valores previamente determinados de una fraccién
de masa o volumen de agua en el tejido magro y una fraccion de masa o volumen de agua en el tejido adiposo. El concepto
general de la presente invencion no esta por consiguiente limitado a métodos especificos donde las propiedades
especificas de un paciente han de ser determinadas. El elemento clave de la invencién para derivar el al menos un
componente del cuerpo es hacer un uso apropiado de los valores determinados previamente de una fraccién de masa o
volumen de agua en el tejido magro y una fraccion de masa o volumen de agua en el tejido adiposo. Lo mismo se aplica
no solamente al método sino también a cualquier dispositivo segun la invencion.

[0053] El método segun el Ejemplo 1 es ahora utilizado para describir una realizacién de un dispositivo segun la invencién
en detalle (Fig.3). El dispositivo 10 incluye una unidad de evaluacion que consiste en una unidad de microprocesador 1 que
a su vez incluye una unidad de programa de microprocesador de almacenamiento 1a. Por medio de un enlace 4 de
comunicacioén la unidad de microprocesador 1 es conectada a una unidad de interfaz 2 y una unidad de almacenamiento
de ordenador 3. Un programa para determinar las masas MEX , MLT y/o MAT de un paciente es almacenado en la unidad
de almacenamiento de programa de microprocesador 1a. Este programa puede haber sido transferido de antemano a la
unidad de almacenamiento de programa de microprocesador 1a desde un producto de programa de ordenador como un
disquete, un CD-ROM, un DVD, una tarjeta de memoria, un servidor o cualquier otro medio de almacenamiento
conveniente en el cual el programa estaba almacenado. En este caso el dispositivo 10 comprende los circuitos de interfaz
necesarios (no mostrados) cuyo disefio es - dependiendo del tipo de producto de programa de ordenador- obvio para una
persona experta en la materia.

[0054] El programa de microprocesador controla el dispositivo para determinar valores de la impedancia del paciente para
dos o0 mas frecuencias. Para la medicién correspondiente el dispositivo 10 incluye un medio de medicion de bioimpedancia
5 que es conectado a la unidad de interfaz 2 por un enlace de comunicaciéon 6. El medio de medicién bioimpedancia 5
puede ser capaz de compensar automaticamente las influencias sobre los datos de impedancia como resistencias de
contacto. Un ejemplo de tal medio de medicién de bioimpedancia 5 es un dispositivo de Xitron Technologies distribuido
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bajo la marca registrada HydraT'\'I y también descrito en WO 92/19153.

[0055] Para el medicién de bioimpedancia varias disposiciones de electrodos son posibles. En la Fig. 3 solamente dos
elementos de electrodo 5a y 5b son unidos al dispositivo de medicién de bioimpedancia 5. Cada una de las unidades de
electrodo 5a y 5b consiste en un electrodo de inyeccion de corriente y un electrodo captador de potencial (no mostrado).
Aplicando las dos unidades de electrodo 5a y 5b a la mufieca y al tobillo del paciente, respectivamente, como se indica en
la parte izquierda de la Figura 4, la impedancia del cuerpo entero puede ser determinada. Bajo esta configuraciéon de
electrodo, el cuerpo puede ser considerado como una combinacion de varios cilindros homogéneos, representando tronco,
piernas y brazos. Las contribuciones medias de estos componentes a la impedancia total son también proporcionadas en
la figura 4, principalmente resultantes de los diferentes secciones de los cilindros.

[0056] Utilizando electrodos adicionales en el hombro y cadera, estos segmentos cilindricos pueden ser medidos de
manera separada, de ese modo incrementando la precision de las determinaciones de volumen. Tal configuracion es
expuesta en el lado derecho de Fig.4. Unidades de electrodo adicional 5a y 5b son unidas cerca del hombro y la cadera
del paciente permitiendo un enfoque segmental a los elementos del cuerpo pierna, brazo y tronco.

[0057] El programa almacenado en la unidad de almacenamiento del microprocesador 1a inicia una medicién de
impedancia al menos a dos frecuencias dadas y registra las sefiales de voltaje e intensidad correspondientes, ambos
estando bajo los umbrales criticos con el fin que el dispositivo solo prueba no invasivamente la impedancia del paciente
sin tener ningun impacto en el paciente para nada. El dispositivo puede ser aplicado facilmente por el paciente mismo sin
necesariamente requerir personal médico.

[0058] Volviendo a la realizacion mostrada en la figura 3 , el peso o la masa M del cuerpo entero del paciente puede ser
introducido en el dispositivo 10 via cualquier unidad de entrada (no mostrada especificamente) conectada a o siendo parte
de la unidad de interfaz 2 (p. e. un teclado, pantalla tactil etc.).Esto puede ser asistido por medios de pesado 7 vinculados
con la unidad de interfaz 2 por un enlace de comunicacion 8.

[0059]En la realizaciéon mostrada en la Fig.33 la unidad de interfaz 2 sirve como interfaz por la cual las valores de masa del
cuerpo entero M y cualquier impedancia medida o valores aplicados de intensidad y voltaje son directamente
intercambiados via el enlace de comunicacion 4 entre la unidad de almacenamiento del ordenador 3 , el programa
almacenado en la unidad de almacenamiento de programa de microprocesador 1a, la interfaz 2 y los medios 5 de medicion
de bioimpedancia. Como se ha indicado es también posible que cualquier dato de o hacia los medios de pesado 7 sea
directamente transferido entre los componentes conectados via los enlaces de comunicacion.

[0060]EI programa almacenado en la unidad de almacenamiento de programa de microprocesador 1a esta ahora — con la
ayuda de datos previamente establecidos y almacenados - procesando los datos almacenados con el fin de determinar
cualquier contribucién de varios componentes de tejidos corporales a la masa M del cuerpo entero.

[0061]Como se ha resumido arriba el ECW es determinado usando el hecho que la impedancia de tejido corporal cambia
cuando son aplicadas corrientes alternas de diferentes frecuencias al paciente via los electrodos. A baja frecuencias, las
membranas de células se comportan como aisladores y la corriente aplicada pasa solamente a través de los espacios
ECV, i.e. el volumen ECW. A altas frecuencias las membranas de células se vuelven mas conductoras y por consiguiente
la corriente pasa a través de ambos espacios ICV y ECV. La medicién de la impedancia en al menos dos frecuencias,
mejor en una gama de frecuencias, permite la determinacion de ambos ECW e ICW. En la técnica anterior descrita arriba
tales métodos han sido revelados. Un modelo mas refinado fue desarrollado recientemente por los mismos inventores de
la presente invencion en la solicitud de patente PCT/EP2004/007023.

[0062]Una vez que han sido determinados valores para ECW, ICW y la masa M del cuerpo entero como propiedades
quimicas o fisicas del paciente, el programa del microprocesador aplica las Ecs. (10) a (13) para recibir valores para al
menos uno de un componente de hidratacion deficiente, un componente de tejido adiposo y un componente de tejido
magro, aqui las masas Mgx, M 1, y Mar de los tres componentes, en base a valores previamente determinados de una
fraccion de masa o volumen de agua en el tejido magro y una fraccion de masa o volumen de agua en el tejido adiposo.

[0063] Los resultados son finalmente completamente o parcialmente pasados a una unidad de salida 9 que es tipicamente
un dispositivo de pantalla que exhibe los resultados a un usuario. Resultados adicionales —independientemente de si como
intermedios o como resultado adicional- podrian afadirse al caracter informativo de la pantalla.

[0064]Los resultados de compartimentos pueden ser almacenados en el dispositivo para permitir un analisis de tendencia
incluyendo resultados previamente derivados. También se ha probado util suavizar los datos derivando valores medios
ponderados de los datos ultimos y previos. Para este propdsito, varios algoritmos estan disponibles en la técnica para
reducir dispersiones estadisticas en los datos. Una mejora util del procedimiento de promedio para el resultado actual a
exhibir fue obtenido dando a la ultima mediciéon el peso mayor y reduciendo el peso de otras mediciones previas
aumentando el tiempo que ha pasado desde que las mediciones se tomaron.

[0065] El dispositivo y método revelados segun la invencidn son por ello capaces de proveer una técnica poderosa y mas
precisa para la gestion del estado de hidratacion de un paciente. En el caso que el peso Mar del componente del tejido
adiposo y/o el peso Mt del componente del tejido magro son también determinados la invencion esta dando
adicionalmente resultados utiles que permiten conclusiones sobre el estado de nutricion y/o entrenamiento del paciente.

10
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Esto no es dependiente de si el paciente esta mal hidratado o no.

[0066]Es importante apuntar que el concepto de la invencién no se limita al uso de medios de medicion de bioimpedancia
por una parte y en la aplicacion del ejemplo 1por otra parte. Para aplicar el concepto del ejemplo 1 no es relevante saber
cémo han sido determinados los valores de las propiedades del paciente. En particular los ejemplos 2, 3 y 4 facilitan
ejemplos de tales variaciones del concepto de la invencién. En vez de bioimpedancia, otras técnicas pueden ser aplicadas
que son adecuadas para revelar el caracter separado del tejido magro por una parte y del tejido adiposo 1por otra parte.
Como ejemplo, se recuerda la técnica de mediciones para determinar la masa de lipido M, p|p 0 la masa total del contenido
del mineral del hueso Mgy pxa- El agua total del cuerpo, ICW o ECW también puede ser derivados por métodos de
dilucién.

[0067]En la més simple realizacion de un dispositivo segun la invencion tal dispositivo incluye una unidad de entrada por
la cual tales valores de propiedades de quimicas o fisicas pueden ser introducidos en el dispositivo. Como se ha descrito
arriba tal dispositivo también puede incluir al menos en parte los medios de medicién para determinar las propiedades
quimicas o fisicas del paciente. En tal caso es posible que unidad de evaluacién también controle la unidad de medicion
para llevar a cabo la medicion de las propiedades fisicas o quimicas del paciente de una manera automatica.

[0068]De ahi que la gestion de cualquier individuo es posible, independientemente de cualquier modalidad de tratamiento.
La invencion es particularmente aplicable para pacientes que sufren tratamientos de fallo de rifién en etapa final como
hemodialisis, hemofiltracion, hemodiafiltracion o cualquier forma de didlisis peritoneal (todos estos métodos de tratamiento
son resumidos a través de esta solicitud de patente por la terminologia “un tratamiento de dialisis”). Una caracterizacion
del estado de hidratacién también podria ser altamente deseable dentro del establecimiento de cuidado intensivo, ya que
las condiciones de fluido y electrolito altamente anormales son frecuentes para tales pacientes. Ademas, la medicion en
virtualmente cualquier escenario donde son requeridos parametros de nutricién o forma fisica, incluyendo casa, farmacias,
gabinetes de médicos, unidades de didlisis , salas de hospitales , centros de fitness, etc., seria practica.

11
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REIVINDICACIONES

Un método de determinacion de al menos uno de un componente de mala hidratacion , un componente de tejido
adiposo y un componente de tejido magro de un paciente, que comprende las etapas de :

determinar propiedades quimicas o fisicas del paciente y
derivar el al menos un componente en base a las propiedades quimicas o fisicas determinadas y a
valores previamente determinados de una fraccién de masa o volumen de agua en tejido magro y de una
fraccion de masa o volumen de agua en tejido adiposo.
El método segun la reivindicacion 1, caracterizado porque el al menos un componente es la masa de ese
componente del paciente.
El método segun la reivindicacion 1, caracterizado porque el al menos un componente es el volumen de ese
componente del paciente.
El método segun una cualquiera de las reivindicaciones previas caracterizado en que las propiedades quimicas
o fisicas del paciente incluyen al menos una de la masa corporal total, de la masa lipidica y de la masa del
contenido mineral total del hueso del paciente.
El método segun una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, caracterizado porque las propiedades
quimicas o fisicas del paciente comprenden el volumen o la masa de al menos una del agua total, el agua
extracelular, y el agua intracelular del paciente.
El método segun una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, caracterizado porque los valores
previamente determinados comprenden la fraccién de masa o volumen del agua total en el tejido magro y la
fraccion de masa o volumen del agua total en el tejido adiposo.
El método segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5 , caracterizado porque los valores previamente
determinados comprenden la fraccion de masa o volumen del agua extracelular en el tejido magro y la fraccién
de masa o volumen del agua extracelular en el tejido adiposo.
El método segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado porque los valores previamente
determinados incluyen la fraccién de masa o volumen de agua intracelular en el tejido magro y la fraccién de
masa o volumen del agua intracelular en el tejido adiposo.
Un dispositivo (10) de determinacion de al menos uno de un componente de mala hidratacién, de un componente
de tejido adiposo y de un componente detejido magro de un paciente, que comprende
una unidad de medida y/o de entrada (5) configurada para proporcionar valores para las propiedades quimicas
o fisicas del paciente a determinar,
una unidad de evaluacioén (1) configurada para derivar el al menos un componente en base a las propiedades
determinadas del paciente y a valores previamente determinados de una fraccion de masa o volumen de agua
en tejido magro y una fraccién de masa o volumen de agua en un tejido adiposo, y
un enlace de comunicacion (4,6) entre la unidad de medicién y/o de entrada (5) y la unidad de evaluacion (1).
El dispositivo segun la reivindicacion 9, caracterizado porque la unidad de evaluacion (1) esta también
configurada para controlar la unidad de medicién y /o de entrada con el fin de determinar al menos una de las
propiedades quimicas o fisicas del paciente.
El dispositivo segun la reivindicacién 9 , caracterizado porque la unidad de evaluacidon es una unidad de
microprocesador (1que a su vez comprende una unidad de almacenamiento de programa de microprocesador
(1a), en donde en la unidad de almacenamiento del programa de microprocesador (1a) esta almacenado un
programa para derivar el al menos un componente en base a las propiedades quimicas o fisicas determinadas
del paciente y a valores previamente determinados de una fraccion de la masa o volumen de agua en tejido
magro Yy de una fracciéon de masa o volumen de agua en tejido adiposo.
El dispositivo segun la reivindicacion 11, caracterizado porque el programa almacenado en la unidad de
almacenamiento de microprocesador (1a) controla también la unidad de medicién y/o de entrada (5) para
determinar al menos una de las propiedades quimicas o fisicas del paciente.
El dispositivo segun una cualquiera de las reivindicaciones 9 a 12, caracterizado porque la unidad de medicién
comprende un medio de medicién de bioimpedancia para determinar al menos una de las propiedades quimicas
o fisicas del paciente.
El dispositivo segun la reivindicacion 13, caracterizado porque la al menos una de las propiedades quimicas o
fisicas del paciente comprenden al menos uno del volumen de agua extracelular, del volumen de agua intracelular
o del volumen de agua corporal total del paciente.
El dispositivo segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes caracterizado porque la unidad de medicion
comprende escalas para determinar al menos una de las propiedades quimicas o fisicas del paciente.
El dispositivo segun la reivindicacion 15, caracterizado porque la al menos una de las propiedades quimicas o
fisicas es la masa corporal total del paciente.
El dispositivo segun una cualquiera de las reivindicaciones 9 a 16, caracterizado porque comprende ademas una
unidad de salida (9) vinculada a la unidad de evaluaciéon (1) para dar salida, con preferencia por pantalla,
cualquier datos derivado por la unidad de evaluacion.
Un medio de almacenamiento legible por ordenador en el cual es almacenado un programa de microprocesador
para ser almacenado en la unidad de almacenamiento de programa de microprocesador (1a) del dispositivo (10)
segun la reivindicacion 11, dicho programa estando adaptado para realizar el método de la reivindicacion 1.

12



ES 2362218713

campuestos del cuerpo compasicidn de los
componemes
mala
-hidratacidn ECWar ECWex
M

tejido

adiposo My

tejido magro

ipidos adiposos

campasicidn del

cuerpo emera

ECW.r

-

Mir.pxa '<

-l

mineral
del huesn

firganos,
piel,
sangre,
miscula

proteinas y
_ _ Minerales

Fig. 1a

mala-
hidratacifin
agua

agua adiposa
lipidos
adiposos

Fig. 1b

Mex

13

- ECW

silidos



ES 2362218713

parametd | yalor descripeidn
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