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Inventia se refera la o structura de biosenzor portabil, cu kit biochimic de unica folo-
sinta, destinat determinarii concomitente si in situ, direct de catre utilizator, a concentratiei
glucozei si colesterolului dintr-o picatura de sange.

La ora actuala, pentru determinarea in situ a glucozei din sdnge la diabetici si la spor-
tivi, sunt folositi biosenzori portabili, pentru analiza fiind necesara o picatura de sange care
se aduce pe un suport de plastic de unica utilizare, pe care sunt lipiti doi electrozi metalici,
sub forma de banda subtire, peste care este realizata o depunere plana uscata, subtire, obti-
nutd, larandul ei, dintr-un polimer conducator de electricitate, in care este distribuitd uniform
glucozoxidaza fin macinata, dozata in asa fel incat sa poata cataliza oxidarea rapida, in
cateva secunde, a glucozei din picatura de sange, rezultadnd gluconolactona si apa oxigenata
dupa reactia:

Glucozoxidaza

Glucoza + O,

> Gluconolactona + H, O, (1)

Aplicarea unei tensiuni continue constante celor doi electrozi face ca, prin produsii
de reactie, mai precis, prin apa oxigenata rezultata, un electrolit bun, sa se inchida un circuit
de electroliz&. Conform legii lui Faraday, intensitatea curentului de electroliza este proportio-
nald cu masa apei oxigenate generate in reactie, masa care, la randul ei, este o masura a
concentratiei glucozei dintr-o picatura de sange transformata integral in gluconolacton. in
microprocesorul aparatului valoarea intensitatii curentului este transformata, pe baza unei
curbe de calibrare memorata electronic, in unitati de concentratie de glucoza ale carei valori
sunt afisate pe display-ul digital in unitati de mg/dI.

Pentru determinarea colesterolului poate fi folosit acelasi principiu de oxidare dupa
reactia:

Colesteroloxidaza

Colesterol + O, >Colestenona + H, 0, )
catalizatd enzimatic de colesteroloxidaza care este depusa tot pe un suport de plastic,
impreuna cu un polimer conducator.

Autorilor le sunt cunoscute mai multe solutii conceptive si constructive de biosenzori
enzimatici care trateaza determinarea concentratiei glucozei, respectiv, a colesterolului din
sange. Aceste solutii se regasesc atat in propuneri de inventii, EP 1239048 A3, RO 125499
A2, RO 126240 A2, cat si in articole de specialitate (Malhorta B., et. al Biosensors for
clinical diagnostic industry, Sensors and actuators, B 91 (2003) 117-127, DOI:
10.1016/S0925-4005(03)00075-3). Solutiile descrise se refera la determinarea concentratiei
celor doua componente pe cale amperometrica, prin electroliza cantitatii de apa oxigenata
rezultatd ca urmare a oxidarii catalitice cu enzime a glucozei, respectiv, a colesterolului.

Solutiile descrise nu ofera insa posibilitatea determinarii rapide, in situ si la un cost
redus, atat a concentratiei de glucoza, cat si a concentratiei de colesterol, folosind acelasi
biosenzor gi doar o singura picatura de sange, nefiind necesara o dubla intepatura in deget.

Problema tehnica pe care o rezolva inventia consta in realizarea unui biosenzor
combinat, destinat determinarii rapide concomitente si in situ atat a concentratiei glucozei,
cat si a colesterolului, dintr-o picatura de sange, cu folosirea catalizatorului glucozoxidaza,
respectiv, colesteroloxidaza, depuse pe un suport de plastic special, de unica folosinta.

in acest scop este folositd o structurd modulara de aparat portabil, formata dintr-o
parte electronicad, avand afigaj digital dual pentru concentratia de glucoza si pentru concen-
tratia de colesterol, si un kit de unica folosint&, format, la randul lui, dintr-o lamela de plastic
pe care sunt lipiti patru electrozi lamelari subtiri, grupati cate doi in doua locasuri separate
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de un perete neconducator, realizat din acelasi material plastic, peste care este depus un
strat subtire de amestec omogen dintr-un polimer conducator de electricitate si o cantitate
de glucozoxidaza, respectiv, de colesteroloxidaza fin macinate. La contactul picaturii de
sange cu cele doua zone de analiz& de pe Kit au loc reactiile de oxidare descrise, care pro-
voaca, prin apa oxigenata rezultata, inchiderea unui circuit electric compus din polimerul con-
ducator de pe lamela de plastic, sursa de alimentare de curent alternativ pentru cei patru
electrozi lamelari, precum si dintr-un conductometru electronic pentru masurarea conduc-
tivitatii electrice a apei oxigenate rezultata din cele doua reactii de oxidare. La randul ei, con-
ductivitatea electroliticd a apei oxigenate este proportionald cu concentratia acesteia, iar
aceasta, la randul ei, prin stoichiometria reactiilor, este proportionala cu valoarea concentra-
tiei glucozei, respectiv, a concentratiei colesterolului din volumul picaturii de sédnge analizate.

Separarea informatiei privind cantitatea de apa oxigenata, rezultata din oxidarea glu-
cozei, de cantitatea de apa oxigenatd, provenita din oxidarea colesterolului, se face prin
calcul matematic de catre microprocesorul aparatului, si are la baza faptul ca activitatea enzi-
matica a celor doua oxidaze, respectiv, glucozoxidaza si colesteroloxidaza, se alege in asa
fel incat cele doua reactii de oxidare sa aiba cinetici chimice diferite, oxidarea glucozei fiind
mai rapida decéat oxidarea colesterolului, fapt ce se observa si din curbele cinetice de oxidare
din fig. 2. Tot din curbele cinetice se observa faptul ca, la conductivitatea apei oxigenate
rezultate din oxidarea glucozei, se adauga cea a apei oxigenate rezultate din oxidarea coles-
terolului. Aceste realitati permit determinarea sfarsitului oxidarii glucozei si inceputului oxi-
darii colesterolului cu ajutorul valorii zero a derivatei 1-a a valorii conductivitati electrolitice
a apei oxigenate rezultate din oxidarea glucozei in functie de timp. Extrapolarea automata
a celor doua valori ale conductivitatilor electrolitice corespunzatoare valorii zero a derivatei
a 2-a de pe curba cinetica pe doua curbe de etalonare, una pentru glucoza si una pentru
colesterol, curbe realizate in coordonate: conductivitate electrolitica - concentratie, da valorile
concentratiei glucozei, respectiv, ale colesterolului din picatura de sédnge analizata, valori
care sunt afigate automat pe display-ul aparatului.

Prin aplicarea inventiei se obtin urmatoarele avantaje:

- este posibila determinarea concomitenta si in situ atat a concentratiei glucozei, cat
si a concentratiei colesterolului, dintr-o singurd picatura de sange, folosind o parte
electronica si un kit biochimic de unica utilizare;

- pe langa folosirea curenta a doua echipamente independente, pentru determinarea
celor doua specii, aplicarea inventiei elimina dubla intepare a degetului, efectele intepaturii
invazive fiind reduse la jumatate.

in fig. 1 este redatad schema generala a biosenzorului pentru glucoza si colesterol,
conform inventiei.

In fig. 2 este redata o vedere din fata a biosenzorului cu kit biochimic cuplat la unita-
tea electronica.

in fig. 3 sunt redate curbele cinetice de oxidare a glucozei, respectiv, a colesterolului,
cu elementele de identificare a concentratiei lor in sange, folosind derivata 1-a si derivata a
2-a a conductivitatii electrolitice in functie de timp.

Se da in continuare un exemplu de realizare a inventiei in legatura cu fig. 1...3.

Exemplu

Biosenzorul enzimatic, conform inventiei, destinat determinarii glucozei si colesterolului
dintr-o picatura de sange p, este format dintr-o parte 1 electronica portabilda, microprocesata
si echipata cu un display alfanumeric propriu, si dintr-un Kit biochimic de unica folosinta, format,
la randul lui, dintr-un material plastic 2 lamelar, avand un perete 3 despartitor median din acelasi
material, doua perechi de electrozi 4 si 5 lamelari subtiri, lipiti pe suportul 2 din material plastic
lamelar, peste care este depus un strat subtire 6 si 7, format dintr-un amestec omogen de
polimer conducator electric si glucozoxidaza, respectiv, colesteroloxidaza.
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Revendicari

1. Biosenzor portabil, pentru glucoza si colesterol, pentru determinarea concomitenta
in situ, pe baza conductometricad, a concentratiei de glucoza si a colesterolului dintr-o pica-
tura de sange, format dintr-o parte electronica portabilda, microprocesata, echipata cu afisaj
alfanumeric, un sistem de masurare amperometric cu doi electrozi si enzime specifice
speciilor care urmeaza a se determina, caracterizat prin aceea c¢a va cuprinde o structura
portabila formata dintr-o parte (1) electronicd, avand afigaj propriu, $i dintr-un kit biochimic
de unica folosinta, format, la randul lui, dintr-un material plastic (2) lamelar, avand un perete
(3) despartitor median din acelagi material, doua perechi (4 si 5) de electrozi lamelari subtiri,
lipiti pe suportul (2) din material plastic lamelar, electrozi peste care sunt depuse doua stra-
turi (6 si 7) subtiri, formate dintr-un amestec omogen de polimer conductor electric si gluco-
zoxidaza, respectiv, colesteroloxidaza.

2. Biosenzor portabil pentru glucoza si colesterol, conform revendicarii 1, caracteri-
zat prin aceea ca determinarea glucozei si colesterolului pe cale conductometrica se efec-
tueaza dintr-o singura picatura (p) de sange, in baza dependentei dintre conductivitatea elec-
trolitica a apei oxigenate, rezultate din reactiile catalizate enzimatic, si concentratia glucozei,
respectiv, a colesterolului din sange

Glucozoxidaza

Glucoza + O,

> Gluconolactona + H, O,

colesteroloxidaza

Colesterol +

>Colestenona + H, 0,

reactiile avand loc succesiv.

3. Biosenzor portabil pentru glucoza si colesterol, conform revendicarilor 1 si 2,
caracterizat prin aceea ca determinarea concentratiei glucozei si a concentratiei colestero-
lului pe cale conductometrica, dintr-o picatura (p) de sange, se realizeaza prin extrapolarea,
pe curbele de etalonare conductivitate electroliticd - concentratie, a valorii conductivitatii
electrolitice la care derivata a 2-a a acesteia, realizata pe curba cinetica, in functie de timp,
este zero, delimitarea celor doua cinetici oxidative fiind asiguratd automat, prin valoarea
conductivitatii electrolitice la care derivata 1-a a conductivitatii in functie de timp este zero.
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