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(57) Rezumat:

Inventia se referd la o metodd de monitorizare si men-
finere a unui nivel prescris al glicemiei gi la un aparat
pentru injectarea insulinei unui pacient cu diabet
zaharat. Metoda conform inventiei constd in monitori-
zarea nivelului glicemiei la anumite intervale de timp, cu
ajutorul unui microspectrometru montat pe un vas de
sange, $i anume, pe o vend, §i introducerea in mod
continuu a unei cantitdti de insulind, prin intermediul
unui difuzor osmotic ce asigurd un nivel corespunztor
al insulinemiei bazale, precum i injectarea in flux dis-
continuu a unui anumit numar de unitdti de insulind, n
functie de nivelul glicemiei si greutatea pacientului,
conform comenzii unui cip coordonator dat unei micro-
pompe si prin intermediul unei unitati de injectare direct
in fluxul sangvin al unui vas de sange, si anume, intr-o
arteriold. Aparatul conforminventiei este alcdtuit dintr-o
unitate internd implantaté n peretele abdominal al unui
pacient cu diabet zaharat insulino-necesitant, compusa
dintr-un corp (1) cu o forma cilindricd, confectionat
dintr-o masé plastica rezistentd din punct de vedere
mecanic, legat prin intermediul unor tuburi flexibile cu
trei unitdti (2, 3 si 4) exterioare, $i anume, o unitate (2)
de injectare a insulinei direct in fluxul sangvin al unei
arteriole, o unitate (3) avand un difuzor osmotic ce
asigurd un nivel corespunzator al insulinemiei bazale, si
o unitate (4) de monitorizare a glicemiei la anumite inter-
vale de timp, cum ar fi un microspectrometru electronic
montat pe o vend, o husa (5) etansg, flexibild, confec-
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tionatd dintr-un material biocompatibil ce acoperd
aproape fin totalitate si unitdtile (2, 3 si 4) exterioare,
ldsand descoperite numai nigte suprafete din titan ale
acestora, suprafete ce vin in contact direct cu tesuturile
pacientului, o duza (6) din titan, pentru eliberarea gluca-
gonului in circuitul sangvin al pacientului, in caz de hipo-
glicemie, precum si o unitate externd, sub forma de
ceas amplasat la incheietura méinii pacientului.
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Inventia se referd la o metodd de monitorizare a valorilor glicemiei pacientilor cu
diabet zaharat insulinonecesitant si la un aparat compus din doud unitdti: una intern3,
implantatd in peretele abdominal al subiectului, si una externd, sub forma de ceas,
amplasata la incheietura mainii subiectului.

in stadiul actual al tehnicii, existd extrem de multe brevete denumite "pompe de
insulind" sau "pancreas artificial", care, in principiu, incearca sa reproduca functiile pan-
creasului normal al unui subiect sanatos.

Documentul CA 2493120 se referd la un pancreas artificial implantabil, cu rezervor
pentru insulind, rezervor pentru dexametazona, un compartiment electronic $i un monitor de
glucoza care comanda o pompa de insulind.

Documentul US 2004-0176727 A1 face referire la o pompa portabild de insulina.

Documentul US 2004-0215492 descrie o pompa de insulind controlatd de un
computer conectat la internet si 0 metoda de masurare a glicemiei.

Se mai cunoaste un dispozitiv $i 0 metodd de administrare unui pacient a unei
substante fiziologice active (US 2009/0005724) pe baza unui parametru fiziologic masurabil.
Dispozitivul are in componentd un senzor pentru masurarea concentratiei de glucoza din
séange, unrecipient continand o substantad pentru regularizarea nivelului de glucoza, o unitate
pentru administrarea acestei substante pacientului $i o unitate pentru controlul cantitétii de
substantd administratd. Metoda de administrare a substantei fiziologice active include
ma&surarea parametrului fiziologic, controlul cantitatii de substanta fiziologica activa in functie
de parametrul fiziologic masurat si administrarea acesteia in organism.

Se cunoaste si un pancreas artificial, implantabil (WO 2004/014254 A1), avand in
compunere un rezervor $i 0 pompa pentru insulind, un al doilea rezervor si o pompa pentru
o substanta terapeutica, o unitate de monitorizare a nivelului de glucoza din sange alcatuita
dintr-un senzor, un element de corectie a nivelului de glucoza s$i un microprocesor, un
microsistem electronic reprezentand interfata dintre unitatea de monitorizare si pompa de
insulind, intregul ansamblu fiind introdus intr-o husd de protectie dintr-un material
biocompatibil.

Dezavantajele acestor metode de monitorizare si dispozitive de administrare a
insulinei constau in gradul mai scdzut de eficientd $i de acuratete, si in complexitatea
constructiva pe care o implica aparatele.

Problema tehnica pe care o rezolva prezenta inventie este monitorizarea cu acuratete
a nivelului glicemiei din sdnge si reglarea valorilor acesteia cu ajutorul unui aparat de injectat
insulind, atat in mod continuu, pentru asigurarea unui nivel corespunzator al insulinemiei
bazale, cét si discontinuu, in functie de nivelul glicemiei si de greutatea corporald a
subiectului.

Metoda de monitorizare a glicemiei la pacienti cu diabet zaharat insulinonecesitant,
conform inventiei, constand in masurarea valorilor glicemiei pacientului cu ajutorul unui
senzor, controlul cantitdtii de substantd fiziologicd de administrat in functie de valorile
masurate si administrarea acesteia in organism, rezolvd problema tehnicd si inldturd
dezavantajele mentionate, prin aceea ca frecventa de masurare a valorilor glicemiei este in
functie de valorile masurate, scdzand pe masura ce valoarea glicemiei se situeaza in limitele
de 100 = 2 mg/dl si crescand daca valorile glicemiei sunt in afara domeniului mentionat de
100 + 2 mg/dI, fie dacd acestea sunt mai mari de 102 mg/dl, caz in care se initiaza comanda
de injectare direct in fluxul sangvin a unui numar de unitdti de insulind, fie cad valorile
masurate ale glicemiei sunt mai mici de 70 mg/dl, caz in care se initiazd comanda de
eliberare in circuitul sangvin a unei cantitdti de glucagon, pana cand glicemia creste la valori
mai mari sau egale cu 80 mg/dI, si prin aceea ca, pentru asigurarea unui nivel corespunzator
al insulinemiei bazale, se introduce in mod continuu in corp o cantitate infinitezimala de
insulind prin intermediul unui difuzor osmotic.
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Aparatul de injectat insulind pacientilor cu diabet zaharat insulinonecesitant, conform
inventiei, avand in alcatuire o unitate de monitorizare a glicemiei, un recipient pentru insulind
si unul pentru glucagon, aflate in legatura cu nigte micropompe de distributie, si o unitate de
injectare, rezolvad problema tehnica si inldturd dezavantajele mentionate, prin aceea cad
recipientele pentru insulind si glucagon, si micropompele de distributie suntamplasate intr-un
corp de forma cilindricd, din chevlar, cu partea anterioard in forma de calotd sferica
perforatd, constituita dintr-un perete mobil, deplasabil sub actiunea unei membrane elastice
separatoare, care delimiteazd, impreuna cu un perete interior separator, filetat, o cavitate cu
volum variabil, peretele interior separator fiind compartimentat pe fata anterioara, pentru
amplasarea micropompelor pentru insulind, respectiv, glucagon, a unui cip coordonator si
a unor baterii reincarcabile, iar corpul fiind prevazut cu un capac filetat avand doua orificii
pentru reincdrcarea aparatului cu insulind, respectiv, cu glucagon, si aflandu-se in legatura,
prin nigte tuburi flexibile, inextensibile, cu unitatea de injectare a insulinei, cu unitatea de
monitorizare a glicemiei cu ajutorul unui microspectrometru si cu difuzorul osmotic ce asigura
nivelul insulinemiei bazale prin transfer osmotic, intregul ansamblu fiind acoperit cu o husd
de protectie din material biocompatibil, in speta silicon.

Avantajele prezentei inventii sunt urmatoarele:

- asigurarea unui nivel corespunzator al insulinemiei bazale prin transfer osmotic cu
ajutorul membranei elastice si al difuzorului osmotic cu suprafata activa reglabila;

- injectarea insulinei direct in fluxul sangvin, la nivelul unui vas, in spetd o arteriol3,
prin intermediul unui dispozitiv special, denumit unitate de injectare a insulinei in lumenul
unui vas de sange;

- aparatul confectionat din material biocompatibil este ugor, comparativ cu alte
sisteme confectionate din titan de exemplu, compact, cu un pret de cost sensibil mai scazut,
cu fiabilitate crescutd, datoratd atat simplitatii solutiilor constructive, precum si dotarii cu
baterii reincércabile; tolerantd bund a organismului uman fatd de materialele biocompatibile
constitutive, reducerea costurilor consumabilelor, in speta al insulinei, datoritd injectarii unui
tip de insulind rapida direct in fluxul sangvin, unde actioneaza imediat asupra metabo-
lismului, caz in care cantitatea de insulind necesara este redus3. Prin aceastd modalitate de
injectare a insulinei rapide, direct in fluxul sangvin, se elimind in totalitate posibilitatea
aparitiei zonelor de lipodistrofie datorate injectarii repetate in acelagi loc a insulinei, fenomen
ce conduce, in cel mai simplu caz, doar la o reducere a gradului de absorbtie al insulinei de
catre tesut, fapt ceea ce conduce automat la cresterea necesarului de insuling,;

- administrarea de insulind in mod continuu, prin intermediul difuzorului osmotic cu
suprafatd activa reglabild, poate asigura insulinemia bazala, eliberand in 24 h o cantitate de
0,2...0,4 U.I/kg corp, ceea ce conduce la o situatie comparabild cu functionarea fiziologica
a pancreasului unui subiect sanatos.

Se da in continuare un exemplu de realizare a aparatului si de prezentare a metodei:

- fig. 1, vedere de ansamblu a aparatului de injectat insulind, implantabil, conform
inventiei;

- fig. 2, vedere laterald a aparatului din fig. 1;

- fig. 3, vedere in sectiune dupa directia A-A, la scard maritd, a aparatului din fig. 1;

- fig. 4, vedere in sectiune a micropompei de insulina i glucagon din alcatuirea
aparatului din fig. 1;

- fig. 5, vedere in sectiune a dispozitivului de injectare a insulinei din alcatuirea
aparatului din fig. 1;

- fig. 6, vedere in sectiune a difuzorului osmotic de insulind din alcdtuirea aparatului
din fig. 1;
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- fig. 7, schema de principiu de masurare a nivelului glicemiei cu ajutorul unui
microspectrometru electronic (cunoscut din stadiul tehnicii);

- fig. 8, vedere in sectiune a recipientului de glucagon si a sistemului de eliberare a
acestuia in circuitul sangvin.

in principiu, metoda de monitorizare consts in mésurarea glicemiei la intervale orare
de 15 min. Dacad valoarea glicemiei masurate se situeaza in limitele de 100 £ 2 mg/dl pentru
doud masuratori succesive, atunci intervalul de masurare creste la 30 min, iar daca dupa
aceasta perioada de timp valoarea glicemiei se mentine in aceeasi plaja de valori, intervalul
creste la o ord intre doud masuratori, pe o perioadd de maximum 6 h, dupa care se revine
la perioada de masurare de 15 min. Perioada de 6 h se considera a fi cea din timpul noptii,
cand pacientul se odihneste. Dacd in aceasta perioadd de monitorizare a glicemiei, apare
o valoare a acesteia situate in afara plajei stabilite, sistemul va trece imediat la intervalele
de masurare de 15 min, reluand ciclul initial.

in cazul in care glicemia creste, valorile inregistrate situdndu-se in domeniul
> 102 mg/dl, frecventa masuratorilor va creste, masuratorile efectuandu-se la perioade de
5 min, in principiu, dupa fiecare masuratoare, cip-ul coordonator va comanda micropompei,
(fig. 3), sad injecteze direct in fluxul sangvin, prin intermediul unitafii speciale de injectat
(fig. 1), un numar de unitdti de insulind corespunzator diferentei de valoare intre ultimele
douad inregistrari, dintre care ultima este mai mare, deci glicemia are tendinta crescédtoare
si corespunzator cu greutatea corporald a pacientului.

in cazul in care ultima inregistrare are o valoare absolutd mai mic3 decét penultima,
atunci cip-ul coordonator nu va comanda injectarea de insulind pana in momentul in care
valoarea glicemiei se va stabiliza in cursul a trei masuratori consecutive. Dacd aceasta
valoare stabilizatd a glicemiei este mai mare decét 100 £ 2 mg/dl, se va relua injectarea de
insulind la un dozaj corespunzator greutatii corporale si diferentei dintre valoarea stabilizata
si valoarea de referintd de 100 + 2 mg/dl, pana la aducerea glicemiei la valori situate in
aceasta plaja 100 £ 2 mg/dl.

Dacad glicemia depdaseste valoarea de 140 mg/dl, cip-ul coordonator va transmite prin
unde radio, unitafii exterioare, sub formd de ceas, amplasatd la incheietura mainii
pacientului, un semnal de atentionare "bip", iar in momentul in care valoarea glicemiei
depéseste 170 mg/dl, cip-ul coordonator va transmite aceleiasi unitati exterioare o alarma
sonord, simultan cu o alarma vibratorie, pentru ca pacientul sa poata actiona in consecinta
in cunostintd de cauza.

in cazul in care glicemia scade sub valoarea de 100 + 2 mg/dl, frecventa mésu-
ratorilor va creste, iar intervalul orar intre doud masurétori consecutive va fi de 10 min. La
inregistrarea valorilor < 80 mg/dl, cip-ul coordonator va transmite unitétii exterioare o alerta
sonord, una vibratorie si una luminoasa, pe ecranul ceasului aprinzandu-se o lumind rogie.

La inregistrarea valorii glicemiei de 70 mg/dl, cip-ul coordonator va comanda
injectarea in circuitul sangvin a unei cantitdti de gluocagon, hormon hiperglicemiant,
masuratorile ficandu-se in aceste conditii la un interval de 5 min, pana cand glicemia creste
peste 80 mg/dl, dupé care intervalul de masurare revine la 10 min, pana cand glicemia se
stabilizeaza la valori situate in domeniul 100 + 2 mg/dl, urmand apoi intervalele de masurare
setate ciclului initial de 15 min.

in principiu, aceste situatii limit&, in special hipoglicemia in cazul unui pacient diabetic
ce beneficiazad de avantajele unui astfel de aparat implantat in peretele abdominal, sunt cu
totul exceptionale si pot surveni in cazul unui efort fizic extrem de intens efectuat intr-o
perioada de timp relativd, perioada in care nu s-a ingerat nicio cantitate de carbohidrati sau
dupa o lunga perioadd de post alimentar.
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Hiperglicemia poate apdrea in cazul ingerarii rapide a unei cantitati crescute de
carbohidrati cu absorbtie rapidd, dar aceastd stare de fapt va fi corectatd rapid de catre
aparat prin comanda data de cip-ul coordonator de injectare a unui numar corespunzator de
unitdti de insuling, in functie de valorile parametrilor precizati anterior.

Ansamblul aparatului (fig. 1) ce urmeaza a fi implantat in peretele abdominal al
pacientului cu diabet zaharatinsulinonecesitant este compus dintr-un corp de forma cilindrica
1, avand raportul diametru/generatoare de aproximativ 3.5/1, confectionat dintr-o masa
plasticd extrem de rezistentd din punct de vedere mecanic, in spetd chevlar. Toate
suprafetele pieselor ce compun aparatul sunt acoperite cu o rasind biocompatibild. Corpul
aparatului 1 este legat de trei unitati specializate, exterioare lui, prin intermediul unor tuburi
flexibile, inextensibile, a cdror manta protectoare este armatd astfel incat s nu existe
pericolul ruperii tuburilor sau aintreruperii fluxurilor din tuburi prin comprimarea sau indoirea
lor accidentala.

Aceste trei unitati specializate sunt o unitate de injectare 2 a insulinei direct in fluxul
sangvin al unei arteriole, un difuzor osmotic 3 cu rol de asigurare a nivelului insulinemiei
bazale si o unitate de monitorizare a glicemiei 4, la anumite intervale de timp, conform
metodei, avand in alcdtuire un microspectrometru electronic, cunoscut din stadiul tehnicii,
montat pe un vas de sange, respectiv pe o vena.

O husa etansa 5, flexibild, confectionatd dintr-un material biocompatibil, in speta
silicon, inveleste in cvasitotalitate corpul aparatului 1 i unitdtile exterioare lui, 1&sand
descoperite numai suprafetele din titan ale acestora, suprafete ce vin in contact direct cu
tesuturile pacientului.

Peretele exterior al corpului cilindric 1 este prevazut cu o duza din titan 6 pentru
eliberarea glucagonului in circuitul sangvin al pacientului in caz de hipoglicemie.

Fig. 2 reprezintd o vedere laterald a ansamblului aparatului din fig. 1 si cu o
perspectiva axiald a unitatii de injectare 2, a carei descriere constructiva este evidentiata in
fig. 5 din prezenta descriere a inventiei. De asemenea, este evidentiat difuzorul osmotic 3,
ale carui detalii constructive sunt evidentiate in fig. 6 din prezenta descriere a inventiei.

Peretele exterior 7 al corpului principal 1 al aparatului (fig. 3) delimiteaza, impreunad
cu un perete interior separator 9, filetat, si cu un perete mobil posterior 15, care se
deplaseazd in alezajul corpului aparatului, un recipient cu dimensiuni variabile pentru
insulind, avand partea anterioard in forma de calotd sfericd perforatd, pentru circulatia
insulinei. Pe acest corp principal, este montat, in pozitie anterioard, un capac filetat 8,
prevazut cu doud orificii pentru reincdrcarea cu insulind, si respectiv, cu glucagon a
aparatului. Aceste orificii sunt obturate etans de doud piese de cauciuc, una pentru
reincdrcarea cu insulind 10, respectiv, o piesad 49 pentru incarcarea cu glucagon (fig. 8).

Peretele interior separator 9, filetat, este compartimentat pe fata anterioara pentru
amplasarea elementelor de executie, comandad si fortd a aparatului, respectiv a
micropompelor de insulind 11 si glucagon 11', a unui cip-ul coordinator si a bateriilor
reincarcabile prin microunde. Acest perete interior 9 este prevazut cu niste orificii prin care
comunicd cu micropompa de insulind 11, cu difuzorul osmotic 3 i cu obturatorul de cauciuc
10 prin care se reincarca cu insulind recipientul cu volum variabil, fiind prevazut si cu o
garniturd de etansare 12.

O membrand elasticd separatoare 13, confectionatd dintr-un material extrem de fiabil
si cu o mare elasticitate, este montatd cu ajutorul unei piese filetate 14, pentru fixarea pe
conturul peretelui interior separator 9. Membrana 13 permite incarcarea si reincarcarea reci-
pientului cu volum variabil, delimitat de peretele mobil posterior 15 si de peretele interior 9.
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Modul de functionare al membranei separatoare elastice 13 este urmatorul: in momentul
umplerii recipientului, acul seringii patrunde prin husa 5, prin orificiul central al capacului 8,
prin obturatorul etansg de cauciuc 10, pana la peretele in forma de calota sferica 7 al corpului
principal al aparatului, unde insulina injectatd sub o anumita presiune destinde membrana
elastica separatoare 13, care impinge peretele mobil posterior 15 pana la contactul cu un
limitator de cursd 17, montat prin infiletare pe corpul principal al aparatului. Membrana
elastica separatoare astfel tensionatd impiedicad agitarea insulinei in interiorul aparatului si
creeaza in masa acesteia o suprapresiune care va fi transmisd difuzorului osmotic 3.
Peretele mobil posterior 15 este prevazut cu niste elemente de etansare 16.

Spatiul delimitat de peretele exterior 7 al corpului principal 1, de peretele interior 9
si de capacul anterior 8 reprezintd, din punct de vedere geometric, aproximativ un tor. Acest
spatiu este compartimentat cu ajutorul structurilor de pe fata anterioard a peretelui interior,
constituindu-se astfel compartimente in care vor fi amplasate elementele de comanda si de
executie, respectiv, cip-ul coordonator, bateriile de alimentare reincarcabile, micropompa de
insulind, recipientul si micropompa pentru glucagon, flexibilul de legdturd cu difuzorul
osmotic. Pe calota sferica a corpului principal se aflda montat un microintrerupétor electric
normal deschis, care se inchide numai in contact direct cu membrana separatoare elastica
13, furnizénd astfel cip-ului coordonator informatia c& difuzorul osmotic 3 nu mai
functioneazd in absenta presiunii exercitate de membrana separatoare elasticad si ca aparatul
trebuie reincarcat. Aceastd comanda va fi datd de cip-ul coordonator prin afisaj digital pe o
unitate exterioard, aplasata la incheietura mainii subiectului, unde se va afisa si numarul de
zile pentru care exista rezerva de insulind, calcul bazat pe consumul mediu de unitdti de
insulind/zi, insulina fiind depozitatd in zona anterioara a calotei sferice si peretele interior 9.
Dupa reincarcarea aparatului, difuzorul osmotic isi reia functionarea si intreg ciclul se reia.

Corpul 18 al micropompei 11 de forma cilindricd, pentru injectarea insulinei (fig. 4),
este prevazut cu unul sau mai multe orificii prin care se face accesul insulinei in micropompa.
Aceasta mai are in alcatuire o camasa de teflon 19 care captuseste corpul micropompei 18,
prevazutd cu niste orificii corespondente celor din corpul micropompei, un piston principal
20, constituit dintr-un magnet permanent si o cdmasa din teflon cu picioruse distantiere,
piston ce asigurd impingereainsulinei in circuitul sangvin, in timpul actionarii sale, un miniarc
elicoidal tronconic 21, cu rolul de a obtura orificiile din corpul micropompei prin intermediul
unei sferei de cauciuc 22. Deasupra unui perete despartitor fix 23, cu orificiul central
constituit dintr-un electromagnet in cAmasa de teflon, este prevazut un piston secundar 24
al micropompei, constituit dintr-un magnet permanent, imbracat intr-o manta de teflon cu
orificii dispuse pe o razé mai mare decat diametrul orificiului central al peretelui fix despartitor
23, astfel incat la cursa de apropiere a pistonului secundar 24 de peretele despartitor fix 23,
zona plana centrald a pistonului s& obtureze etans orificiul central al acestuia.

Micropompa are in alcdtuire un capac superior 25, fixat prin infiletare pe corpul
acesteia si prevazut cu un orificiu central filetat, i un capac inferior 27, fixat prin infiletare
si prevazut cu orificii pentru patrunderea si evacuarea aerului in si din spatele pistonului
principal.

Pozitia de montaj a magnetilor permanenti din pistonul principal 20 si din pistonul
secundar 24 este cu acelasi pol magnetic unul fatd de celdlalt, astfel incat ei sa se afle intr-o
permanenti stare de respingere. in aceasty situatie, modul de functionare al micropompei
11 este urmatorul: in momentul in care se pune sub tensiune electromagnetul, ambele
pistoane se vor deplasa in acelasi sens si, admitand ca pistonul secundar 24 se deplaseazad
spre peretele despartitor fix 23, obturand cu zona centrald orificiul acestuia, pistonul principal



RO 123581 B1

20 se va deplasa in acelasi sens, departandu-se de peretele despartitor si creand astfel un
vacuum sub influenta caruia supapa 22, care este supusa din exterior presiunii exercitate de
membrana elasticd13 si se deplaseaza spre interiorul pompei, comprimand arcul elicoidal
tronconic 21, permitand astfel insulinei sa patrundd in corpul pompei in fata pistonului
principal. La schimbarea sensului de curgere al curentului prin spirele electromagnetului,
polaritatea acestuia se va inversa si ambele pistoane vor face miscarea in sens invers. in
acest caz, pistonul secundar 24 va elibera orificiul central al peretelui desparititor fix 23, prin
care insulina va patrunde impinsa de pistonul principal 20, va trece apoi prin orificiile
existente in pistonul secundar 24 care, datoritd piciorugelor distantiere, va lasa liber orificiul
din capacul superior 25, astfel ca insulina va fi condusa prin intermediul flexibilului 26 in
unitatea speciald de injectare 2 si de aici in circuitul sangvin.

Toate aceste operatiuni vor fi comandate de cip-ul coordonator, care va stabili
perioada de inversare a sensului curentului in circuitul electromagnetic, numarul de curse
active ale pistoanelor, in functie de nivelul glicemiei si de masa corporald a subiectului,
precizia de dozare a cantitatii de insulind la o cursa activa fiind de circa 0.5 unitati.

O micropompa identica constructiv, dar de dimensiuni mai reduse, este atasata
recipientului cu fund mobil pentru glucagon 46, descris in fig. 8.

Unitatea de injectare a insulinei 2 in lumenul unui vas de sange are in alcdtuire un
corp principal 28 (fig. 5), in care este fixat un suport 30 cu ac de titan 29, de sectiune patrata
in partea superioard si prevazut cu un orificiu central, piesd care se continud in partea
inferioara cu o zona cilindricd cu alezaj in care culiseaza un piston cu alezaj central 33, de
care e ste atagat flexibilul de transport al insulinei.

Reglarea pozitiei varfului acului in lumenul vasului de sange, pe axa fluxului de
sange care circuld prin arteriold, se realizeaza cu ajutorul unei piulite de reglaj 31, fixata pe
corpul 28 prin intermediul unui element cu guler 34, iar reglarea pozitiei suportului de ac 30
se realizeaza cu un surub cu alezaj axial 32.

Un mangon de silicon 35, sectionat pe generatoare, este montat pe vasul de sange
pe care ii va centra elastic, prin intermediul a doud semicarcase de titan 36, articulate, fixate
la partea superioard a corpului principal 28.

Succesiunea operatiilor de montaj a acestei unitai de injectare a insulinei in lumenul
unui vas de sange, in spetd o arteriold, sunt urmatoarele: montarea in jurul vasului de sange
a mansonului de silicon 35, rotirea piuitei de reglaj 31, astfel incat surubul cu alezaj 32 sa
deplaseze suportul de ac 30 pe o distantd maxim posibild, distantd egald din constructie cu
cea de la varful acului de titan pana la axul fluxului sangvin ce concorda in acest caz cu axa
comund a mansonului de silicon si, respectiv, a semicarcaselor. in timpul deplasérii
suportului de ac si a zonei cilindrice cu alezaj a acestuia, pistonul 33 rdmane intr-o pozitie
stabild fatd de celelalte elemente ale unitétii de injectare a insulinei.

Difuzorul osmotic 3 (fig. 6) este constituit dintr-un corp 37, conectat la un tub flexibil
38 de aductiune insulind, céptusit cu o membrand semipermeabild 39 din fibre sau element
ceramic poros, cu suprafatd activa reglabild, care permite transferul osmotic al insulinei aflate
sub presiunea membranei elastice 13, in circuitul sangvin, cu scopul asigurarii nivelului
insulinemiei bazale.

O piulita filetatd 40, montatd pe corpul 37, permite reglajul suprafetei active a
membranei semipermeabile 39 si implicit a cantitdtii de insulind ce ajunge prin acest difuzor
osmotic in circuitul sangvin, fiind prevdzuta cu o sitd de titan 41, ce vine in contact direct cu
tesutul uman in zona de difuzare osmotica a insulinei.
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Functia difuzorului osmotic 3 este o functie de transfer osmotic permanent printr-o
membrand semipermeabild 39, datoritd presiunii exercitate de membrana elastica 13, ce
delimiteaza volumul de insulind existent in corpul pompei, pana la contactul acesteia cu zona
sfericd 7 a corpului principal 1, cand se comanda si se efectueaza reincdrcarea aparatului,
transfer osmotic permanent ce se face in scopul asigurarii in organismul pacientului a
nivelului insulinemiei bazale. Functia de transfer osmotic este un proces de baromembranad
aplicat in acest caz in scopul dozarii extrem de fine si continue a nivelului insulinei in circuitul
sangvin al subiectului, similar nivelului insulinemiei bazale asigurate de catre pancreas unui
organism sanatos, adica 0,2...0,4 U.1./kg corp in 24 h. Solutia constructiva pentru care se
opteaza in acest caz, pentru a evita fenomenul de resorbtie redusa a insulinei eliberate de
difuzorul osmotic de cétre tesuturile din imediata vecinadtate a acestuia, este aceea ca
insulina eliberata de difuzorul osmotic cu suprafata activa reglabild 3 sa fie dirijata printr-un
tub flexibil ce va fi brangat in amonte de unitatea speciald de injectare a insulinei 2, astfel
incat intreaga cantitate de insulind eliberatd de difuzorul osmotic sa intre in fluxul sangvin,
in mod continuu, prin intermediul acului de titan cu care este prevazuta unitatea de injectare
a insulinei (fig. 5).

Fig. 7 reprezintd schema de principiu de masurare a nivelului glicemiei, cu ajutorul
unui microspectrometru electronic (cunoscut din stadiul tehnicii), in care este reprezentat
fluxul de electroni cu o anumitd energie initiald 42, un vas de sange, in spetd o vena 43,
traversatd de fluxul de electroni, un flux de electroni cu energie diminuata 44 si un analizor
al spectrului de pierderi energetice 45, in spetd al microspectrometrului electronic.

Unitatea de eliberare in circuitul sangvin a glucagonului, hormon hiperglicemiant, in
cazul unei hipoglicemii (fig. 8) are in compunere un recipient pentru glucagon 46, cu fund
mobil 50 si orificiu de circulatie al aerului 51 in si din spatele fundului mobil, aflat in legaturd
cu o micropompa pentru glucagon 11', identica constructiv cu micropompa pentru insulind
11, dar de dimensiuni mai reduse. Recipientul pentru glucagon 46 este prevazut cu un
element de legdturd 47 intre micropompa de glucagon 11' si duza de titan 6, Si cu un
element din cauciuc 49, prin care se face reincarcarea cu glucagon a recipientului cu fund
mobil. Circuitul schematic al glucagonului este prezentat la pozitia 48, traseul incepand din
recipientul de depozitare cu fund mobil, trecand in micropompa si apoi in circuitul sangvin.

Rolul functional al acestei unitédti este acela ca, la comanda cip-ului coordonator, in
cazul in care glicemia pacientului monitorizat coboara la valori < 70 mg/dl, conform metodei,
sd execute eliberarea unei anumite cantitdti de glucagon din recipientul cu fund mobil, cu
ajutorul micropompei pentru glucagon si al duzei de titan, pand in momentul revenirii valorilor
glicemiei in limite normale, conform metodei.
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Revendicari

1. Metoda de monitorizare a glicemiei la pacienti cu diabet zaharat insulinonecesitant,
constand in masurarea valorilor glicemiei pacientului cu ajutorul unui senzor, controlul
cantitdtii de substantd fiziologicd de administrat in functie de valorile masurate si
administrarea acesteia in organism, caracterizats prin aceea c3 frecventa de masurare a
valorilor glicemiei este in functie de valorile masurate, scdzadnd pe masurd ce valoarea
glicemiei se situeaza in limitele de 100 £ 2 mg/dl si crescand daca valorile glicemiei sunt in
afara domeniului mentionat de 100 £ 2 mg/dl, atat in situatia in care acestea sunt mai mari
de 102 mg/dl, caz in care se initiazd comanda de injectare direct in fluxul sangvin a unui
numar de unitdfi de insulind, cat si in cazul in care valorile masurate ale glicemiei sunt mai
mici de 70 mg/dl, caz in care se initiazd comanda de eliberare in circuitul sangvin a unei
cantitdti de glucagon, pana cand glicemia creste la valori mai mari sau egale cu 80 mg/d|,
si prin aceea cd, pentru asigurarea unui nivel corespunzator al insulinemiei bazale, se
introduce in mod continuu in corp o cantitate infinitezimald de insulind prin intermediul unui
difuzor osmotic (3).

2. Metoda de monitorizare a glicemiei, conform revendicarii 1, caracterizatd prin
aceea ci glicemia se masoara cu ajutorul unui microspectrometru (4) montat pe un vas de
sange, la intervale orare de 15 min, daca valoarea glicemiei se situeaza in limitele de 100
1 2 mg/dl, pentru doud masuratori consecutive, intervalul de masurare se mareste la 30 min,
iar dacd valoarea glicemiei se mentine in acelasi domeniu de valori pentru incd doud
masuratori consecutive, intervalul de masurare creste la o ord si se mentine constant pentru
maximum 6 h.

3. Metoda de monitorizare a glicemiei, conform revendicarii 1, caracterizatd prin
aceea ci, daca valorile glicemiei sunt in afara domeniului mentionat de 100 + 2 mg/dl, se
revine automat la frecventa de masurare de 15 min, dacé valoarea glicemiei este mai mare
de 102 mg/dl, frecventa masuratorilor creste, perioada de timp intre determinari scdzand la
5 min, concomitent cu comanda de injectare a insulinei, si daca valoarea glicemiei este mai
mica de 98 mg/dl, frecventa masuratorilor creste, perioada de timp intre determinari scdzand
la 10 min, iar daca valoarea glicemiei este mai mica de 70 mg/dl, frecventa masuratorilor
creste, perioada de timp intre determinari scdzand la 5 min, concomitent cu comanda de
eliberare n circuitul sangvin a unei cantitdti corespunzatoare de glucagon.

4. Metoda de monitorizare a glicemiei, conform revendicarii 1, caracterizaty prin
aceea c¥, in situatia in care ultima inregistrare are o valoare mai mare decat precedenta,
numarul de unitdti de insulind injectate direct in fluxul sangvin depinde atat de diferenta
absoluta intre valorile ultimelor doud inregistrari, cat si de greutatea corporald a pacientului,
in caz contrar nefiind datd comanda de injectare a insulinei, urmand a se efectua
masuratorile la aceeasi frecventd pand in momentul in care valoarea glicemiei rdmane
stabild pe parcursul a trei masuratori consecutive, iar daca valoarea stabilizatd a glicemiei
este mai mare decat domeniul de referintd setat de 100 + 2 mg/dl, se comanda din nou
injectarea de insulind, conform aceluiasi algoritm, pana cand valoarea glicemiei revine in
limitele de 100 £ 2 mg/dl.

5. Aparat de injectat insulind pacientilor cu diabet zaharat insulinonecesitant, avand
in alcatuire o unitate de monitorizare a glicemiei (4), un recipient pentru insulind si unul
pentru glucagon, aflate in legaturd cu niste micropompe de distributie, si o unitate de
injectare (2), caracterizat prin aceea c3 recipientele pentru insulind si glucagon, si
micropompele de distributie (11 si 11'), sunt amplasate intr-un corp de forma cilindrica (1),

11

13

15

17

19

21

23

25

27

29

31

33

35

37

39

41

43

45



11

13

15

17

19

21

23

25

27

29

31

33

35

37

39

41

43

45

47

RO 123581 B1

din chevlar, cu partea anterioara in forma de calota sfericd perforatd, constituita dintr-un
perete mobil (15), deplasabil sub actiunea unei membrane elastice separatoare (13), care
delimiteaza, impreuna cu un perete interior separator (9), filetat, o cavitate cu volum variabil,
peretele interior separator (9) fiind compartimentat pe fata anterioard pentru amplasarea
micropompelor (11 si 11') pentru insuling, respectiv, glucagon, a unui cip coordonator si a
unor baterii reincarcabile, iar corpul (1) fiind prevazut cu un capac filetat (8) avand doud
orificii pentru reincarcarea aparatului cu insulind, respectiv, cu glucagon, si aflandu-se in
legaturd, prin niste tuburi flexibile (26, 33 si 38), inextensibile, cu unitatea de injectare (2) a
insulinei, cu unitatea de monitorizare a glicemiei (4) cu ajutorul unui microspectrometru si cu
difuzorul osmotic (3) ce asigurd nivelul insulinemiei bazale prin transfer osmotic, intregul
ansambilu fiind acoperit cu 0 husa de protectie (5) din material biocompatibil, in speta silicon.

6. Aparat de injectat insulind, conform revendicarii 5, caracterizat prin aceea ci
micropompa (11) de injectare a insulinei este compusa dintr-un corp (18) avand forma
cilindrica si cel putin un orificiu pentru accesul insulinei in micropompd, o cdmasa interioara
de teflon (19) prevazutd cu un miniarc elicoidal tronconic (21), o sfera de cauciuc (22) cu rol
de supapad, un perete despartitor fix (23) situat in interiorul micropompei, constituit dintr-un
elecromagnet in cdmasa de teflon si prevazut cu un orificiu central, un piston principal (20),
plasat in partea inferioard a micropompei, constituit dintr-un magnet permanent in camasa
de teflon si prevazut cu picioruse distantiere plasate pe fata dinspre peretele fix (23), un
piston secundar (24), plasat in partea superioard a micropompei, constituit dintr-un magnet
permanent in camasa de teflon, cu rol de inchidere a orificiului central al peretelui fix (23),
in scopul impiedicarii fluxului in sens invers al insulinei, magnetii celor doua pistoane fiind
pozitionati cu acelasi pol unul fatd de altul, pentru a crea o fortd de respingere, fiind posibild
in acest fel functionarea micropompei prin schimbarea sensului curentului electromagnetului
si implicit a polilor magnetilor, astfel incat ambele pistoane se vor deplasa in acelasi sens
si apoi in sens invers la schimbarea polaritaii.

7. Aparat de injectat insulind, conform revendicarii 5, caracterizat prin aceea c&
unitatea de injectare a insulinei (2) in lumenul unui vas de sange este compusa dintr-un corp
principal (28), un ac de titan (29), un suport pentru ac (30) cu alezaj cu sectiune patratd in
partea superioara si cilindricd in partea inferioara, in care culiseaza la montaj un piston cu
alezaj central (33), de care este atasat tubul flexibil de transport insulind (33), o piulitd de
reglaj (31) ce asigura prin ingurubare pozitionarea varfului acului de titan (29) in lumenul
vasului de sange, pe axa fluxului sangvin, piulita de reglaj (31) fiind infiletata pe un surub cu
alezaj axial (32), prin intermediul cdruia suportul de ac (30) este deplasat in pozitie optima
in axul unor semicarcase de titan (36) si implicit in lumenul vasului de sange, pe axa fluxului
sangvin, acul (29) perforand in aceasta operatiune de reglare atat un mangon de silicon (35)
plasat in jurul vasului de sange, cét si peretele acestuia.

8. Aparat de injectat insulind, conform revendicarii 5, caracterizat prin aceea ci
difuzorul osmotic (3) este compus dintr-un corp (37), tubul flexibil pentru aductiunea insulinei
(38), o membrana semipermeabild (39) cu suprafatd activa reglabild, constituitd din fibre sau
material ceramic poros, ce permite transferul osmotic de insulind pentru asigurarea nivelului
insulinemiei bazale, o piulitd de reglaj (40) si o sita de titan (41).

9. Aparat de injectat insulind, conform revendicarii 5, caracterizat prin aceea c§ are
in compunere o unitate de eliberare in circuitul sangvin a glucagonului, compusa din
recipientul pentru glucagon (46) prevdzut cu un fund mobil (50), aflat in legaturd cu
micropompa pentru glucagon (11'), identicd constructiv cu micropompa pentru insulind (11),
dar de dimensiuni mai mici, si o duza de titan (6) prin care glucagonul se elibereaza in
circuitul sangvin.

10



RO 123581 B1

1) Int.Cl.
A61B 5/155 (2006.0).

1

A61M 5/172 (2006.01).

1

A61M 5/142 (2006.01).

1

GO1N 33/49 (2006.01);
A61F 2/02 (2006.01)

Fig. 1

11



RO 123581 B1

51) Int.Cl.
A61B 5/155 (200600
A61M 5/172 (2006.01);
A671M 5/142 200600

GO1N 33/49 (2006.01);
AG671F 2/02 (2006.01

e R

Fig. 2

12



RO 123581 B1

51) Int.CI.
A61B 5/155 (200600
A61M 5/172 (200600
A671M 5/142 (200600
GO1N 33/49 (20%.0D-
AG61F 2/02 (200601

14

15

16

17

13



RO 123581 B1

A61B 5/155 2%,
A61M 5/172 2%,
A61M 5/142 @5,
GOTN 33/49 2.
AG1F 2/02 2%

1) Int.CI.
26
25
24 T ‘ : .
\%3 i??*//ﬂ /////|/- \./y
s N R | Q://///’
*\ﬂ__/\.. = » I \/
4N TN
1 @ - 13-
22 fQ /M&%@ /N
™ o
N N
//\ N A
/// A ATAVA XS PP,
21 /
|
/ O\
/ h ' 27
18 19 20
Fig. 4

14

1

1

1

1



RO 123581 B1

51) Int.CI.
A61B 5/155 (200600
A61M 5/172 (200600
A671M 5/142 (200600
GO1N 33/49 (20%.0D-
AG61F 2/02 (200601

36

Fig. 5

15



RO 123581 B1

1) Int.Cl.
A61B 5/155 (200600
A61M 5/172 (200800
A61M 5/142 (200690
GO1N 33/49 (20%.0D-
AG61F 2/02 (200601

“ |

39 -

37 —

Fig. 6

16



42

RO 123581 B1

Fig. 7

17

(61) Int.Cl.
A61B 5/155 (200600
AG61M 5/172 (2006.0).
A61M 5/142 (2006.01).

1

GO1N 33/49 (2006.01).

1

AG61F 2/02 (2006.01




RO 123581 B1

1) Int.CI.
A61B 5/155 (200600
A61M 5/172 (200800
A61M 5/142 (200690
GO1N 33/49 (20%.0D-
AG61TF 2/02 (200601

51

Fig. 8

Editare si tehnoredactare computerizat§ - OSIM
Tipdrit la Oficiul de Stat pentru Inventii §i Marci
sub comanda nr. 49/2014

18



	Bibliographic Data / Abstract
	Description
	Claims
	Drawings



