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RO 127265 B1

Inventia se refera la un biomaterial colagenic sensibil, destinat utilizarii ca bisenzor,
pentru detectarea de agenti nocivi din aer, apa, si cu posibilitati de inregistrare a concen-
tratiei noxelor cu ajutorul unui dispozitiv opto-electronic, bazat pe masurarea diferentiala a
proprietatilor optice ale unei membrane/pelicule constituite din colagen fibrilar nedenaturat
de tip (D).

Una dintre cele mai interesante forme de verificare a performantelor fizico-chimice
pe care le poseda polimerii naturali o constituie realizarea de biosenzori. Rolul definitoriu il
constituie compusul macromolecular din care provine si functia care este asigurata de
abilitatea de a-si schimba conformatia la cele mai mici variatii ale factorilor externi ce intervin
asupra acesteia. Un exemplu concret il reprezinta scleroproteinele colagenice cu carac-
teristici moleculare intrinseci, caracter de polielectrolit si modificari spectaculoase care se
obtin la variatia pH-ului, tariei ionice, prezenta unui factor perturbator.

Pentru domeniul tehnic, sensibilitatea colagenului a fost folosita in realizarea de
senzor chimic (RO 113202 C1), senzor de umiditate (RO 112928 C1) sau in sistem compozit
(RO 114741 B1).

Problema pe care o rezolva inventia prezenta consta in realizarea unui nou tip de
biosenzor cu aplicarea per se a colagenului nativ de tip (I) cu structura fibrilara si proprietati
functionale (mecanice, fizico-chimice, structurale) comparabile cu starea in vivo, cu sensibili-
tate naturala la factori nocivi.

Biomaterialul pe baza de colagen, pentru utilizare ca senzor al factorilor nocivi din
mediu, conform inventiei, consta in aceea ca este constituit din colagen nativ fibrilar de tip (1)
nedenaturat, cu continut de 1...2% colagen in solutie, cu pana la 1% glicerina, pana la 2%
solutie de fuxina decolorata, pana la 2% ml sulfat de cupru de concentratie 0,5%, solutia de
colagen fiind rezultatd din dizolvarea a 1,85 g colagen/100 ml apa distilatd, calculat in
greutate, colagenul fiind obtinut din solutie vascoasa stoc cu puritate 80...95% colagen nativ
extras din tendon bovin cu acid acetic 0,5 M si in concentratie de 1...10% colagen conditionat
sub forma de folii/membrane.

Avantajele oferite de aplicarea biomaterialului conform inventiei constau din aceea
ca: acest tip de biomaterial senzorial este reactiv la agentii degradanti (oxidanti, acido-bazici
etc.) prin calitatile functionale, are o sursa biologica ugor accesibila, are o tehnologie simpla
de obtinere si are domenii largi de aplicare, pentru identificarea, monitorizarea si prevenirea
reactiilor negative; prezinta importante avantaje economice si sociale (protectia mediului, asi-
gurarea starii de sanatate, studii analitice etc.).

De asemenea, avantajele biomaterialului colagenic nativ fibrilar de tip (1) sunt semnifi-
cative si evidentiaza:

- valorificarea proprietatilor native de sensibilitate ale colagenului, in special de tip (1),
la factorii denaturanti din mediu, exprimata la nivelul organismului prin extragerea nedena-
turata si folosirea per se a colagenului ex vivo ca biosensor in raport cu factorii degradanti,
procedeul de obtinere este simplu, economic, iar sursa biologicd de materie prima este
accesibila;

- calitatile structurale biomecanice ale membranei dau rezistenta la rupere si tractiune
suficienta pentru a putea fi manipulata;

- caracterul de insolubilitate in apa a colagenului fibrilar elimina faza de reticulare
chimica, utilizatd in general pentru obtinerea de membrane cu buna rezistentd la apa;
utilizarea este posibila in diverse domenii de activitate $i monitorizare a mediului;

- timpul de raspuns este rapid si poate fi detectat prin prelucrarea informatiei cu
sisteme opto-electronice sau variatia reactivilor de culoare (vizual sau cu fotocolorimetru);
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- efectul denaturarii oxidative si chimice poate sa apara separat sau simultan,
cumuland procesele moleculare diferite si exprimate intens de actiunea sinergetica data de
doi sau mai multi factori nocivi,

- indiferent de mediu, mod de utilizare si nivelul de denaturare provocat de agenti
nocivi, biosenzorul reflectd efectele proceselor moleculare prin: opacizarea membranei,
modificarea formei, culoarea si intensitatea acestora in functie de concentratia si raza de
actiune a factorului denaturant;

- efectul denaturant se diferentiaza in functie de procesele moleculare declansate de
interactia colagen-factori degradanti (oxidanti, baze, acizi, monomeri etc.) si constituie baza
dezvoltarii unei game de senzori specifici pe diverse categorii de noxe;
aria de aplicare se largeste cu potentiali utilizatori in activitatea cotidiana, mediu ambient si
monitorizarea noxelor, reactiv chimic de laborartor, activitati speciale.

Indiferent de mediile gazoase sau lichide, denaturarea provocata de factorul nociv
reflectd concentratia si raza de actiune a acesteia asupra senzorului, si ca urmare ofera o
evaluare calitativa prin modificarea aspectului sau a formei biomaterialului.

Pentru evaluarea intensitatii acestor modificari structurale, s-a optat pentru varianta
de pelicule/membrane colagenice in stare uscata, utilizabile per se sau in adaos de coloranti
(fuxina decolorata, sulfat de cupru) ca indicatori de colorare.

Biosenzorul la contact direct cu agentii degradanti, in functie de numarul, tipul, con-
centratia si raza de actiune a acestora, declanseaza rapid procese reactive care pot fi
evaluate ca aspect general gi analizate prin sisteme optice si opto-electronice. Efectul produs
se datoreaza variatiilor proprietatilor fizico-chimice si structurale (starea fibrelor, cristalinita-
tea materialului si aimpachetarilor) neuniforme, care favorizeaza transferul de masa al agen-
tului denaturant al colagenului utilizat si de implicatiile asupra calitatii si functiei acestuia.

in continuare, se dau dou& exemple de realizare a inventiei.

Exemplul 1. Parte din solutia vascoasa stoc, cu puritate de 80...95% colagen nativ
fibrilar de tip (I) nedenaturat, obtinut din tendon bovin prin extractie cu acid acetic 0,5 M cu
concentratie de 1...10% colagen, se omogenizeaza prin centrifugare cu adaos de apa dis-
tilata si pH 7, pana la o concentratie de 1...2% colagen fibrilar (1,85 g/100 ml calculat in greu-
tate), se scade turatia si se mentine la 0,3...0,1 x 1000 rpm péana la dezaerarea completa.

Compozitia obtinutd se poate folosi per se si la alegere cu adaos de 0,5...1%
glicering, conditionarea materialului senzorial sub forma de peliculd/membrana se realizeaza
prin turnare in forme cu dimensiuni dorite, introducere intr-un tunel de uscare cu aer cald
(35...40°C). Se desprind, se decupeaza si se fixeaza intre doud rame. Se mentin in exicator
timp de 24 h si se ambaleaza. Pentru preluarea si prelucrarea informatiei date de efectul
interactiei cu agentul denaturant, se folosesc sisteme optice sau dispozitive opto-electronice.

Exemplul 2. Biosenzorul intr-o a doua varianta se realizeaza prin acelasi procedeu
folosit la prima varianta, cu diferenta c4, la faza finala de preparare, la solutia de colagen se
pot adauga, dupa preferinta, coloranti, cu formula de calcul: 95,28 ml solutie colagen,
1,85 g/100 ml calculat in greutate cu: 2,38 solutie fuxina decolorata 0,02 g/100 ml, 2,38 ml
sulfat de cupru 0,5%.

in ambele variante de prelucrare, intensitatea reactiei si a efectului produs de con-
tactul colagen-factori denaturant sunt preluate si amplificate ca informatie de catre dispo-
zitivul opto-electronic, care va converti informatia optica in semnal electric. La aceste rezul-
tate, se poate adauga modificarea de culoare indusa in cazul folosirii colorantilor si stabilirea
unor scari de intensitate, respectiv, asocierea acestora.
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Revendicare

Biomaterial pe baza de colagen, pentru utilizare ca senzor al factorilor nocivi din
mediu, caracterizat prin aceea ca este constituit din colagen nativ fibrilar de tip (I) nedena-
turat, cu continut de 1...2% colagen in solutie, cu pana la 1% glicerina, pana la 2% solutie
de fuxin& decolorata, panala 2% ml sulfat de cupru de concentratie 0,5%, solutia de colagen
fiind rezultatd din dizolvarea a 1,85 g colagen/100 ml apa distilata, calculat in greutate,
colagenul fiind obtinut din solutie vascoasa stoc cu puritate 80...95% colagen nativ extras din
tendon bovin cu acid acetic 0,5 M si concentratie de 1...10% colagen conditionat sub forma
de foli/membrane.
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