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(EX. ANTIBIOTIC)

(57) Rezumat:

Inventia se refera la o metoda de evaluare a viabilitatji
celulelor biologice si de testare a susceptibilitatii
acestora la expunerea la un compus. Metoda, conform
inventiei, consta in oscilarea unor conglomerate
formate din particule indicatoare si celule (1a, b) de tip
bacterii intre doi electrozi (2) ale caror valori ale
modulului impedantei la cel putin doua frecvente ale
campului electric alternativ sunt monitorizate in timpul
oscilatiilor prin calcularea numarului de celule viabile si
neviabile sau raportul de celule viabile rezistente la
actiunea unui compus de tip medicament chimioterapic
fatd de celulele viabile care nu au rezistenta la acel
medicament, din amplitudinile variatiei modulului
impedantei la frecventele campului electric alternativ
masurate intre cei doi electrozi, masurate inainte si
dupa expunere.
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Metoda de evaluare a viabilitdtii celulelor biologice §i de testare a susceptibilitatii acestora la
expunerea cu un compus (ex. antibiotic)

Descriere

Inventia se referd la o metoda de evaluare a viabilitatii celulelor biologice si de testare a
susceptibilitatii acestora la expunerea cu un compus care poate fi un antimicrobian (antibiotic) sau
medicament (din gama chimioterapicelor).

In brevetul RO127854 B1 se prezinta o metoda de detectie si de determinare a concentratiei
unor analiti de interes intr-un fluid pe baza analizei amplitudinii, sau/si a defazajului variatiei unui
parametru electric ex. partea reald, sau imaginara (sau o functie de acestea) a impedantei la 0 anumitd
frecventa si/sau un parametru optic (ex. unghiul pentru care apare minimul reflectivitatii, pentru analize
SPR) la aplicarea unei actionari periodice, respectiv la aplicarea unor cdmpuri.

Dezavantajul metodei prezentate este acela cd nu permite evaluarea viabilitatii celulelor
analizate lucru foarte important in determinarea contamindrii unor produse alimentare sau in evaluarea
eficientei unor compusi (ex. medicamente) asupra unor celule tinta.

Problema tehnica pe care o rezolva inventia consta in calcularea numarului de celule viabile si a
numarului de celule neviabile/moarte prin oscilarea unor conglomerate formate din particule
indicatoare si celule, intre doi electrozi ale caror valori ale modulului impedantei la cel putin doud
frecvente ale cdmpului electric alternativ sunt monitorizate in timpul oscilatiilor.

Avantajul principal al metodei il reprezinta posibilitatea de masurare a numarului de celule
viabile dintr-o proba cu rapiditate.

Metoda are la baza evaluarea viabilitatii celulelor biologice prin oscilarea unor conglomerate
formate din particule indicatoare si celule, intre doi electrozi ale caror valori ale modulului impedantei la
cel putin doud frecvente ale campului electric alternativ sunt monitorizate in timpul oscilatiilor Din
amplitudinile variatiei modulului impedantei la frecventele cdmpului electric alternativ masurate intre
cei doi electrozi se calculeazda numadrul de celule viabile si numarul de celule neviabile/moarte.
Amplitudinile modulului impedantei masurate la frecventele cdmpului electric alternativ sunt mai mari
pentru conglomerate formate din particule indicatoare si celule vii fatd de cel corespunzitor
conglomeratelor formate din acelasi numdr de particule indicatoare cu celule neviabile/moarte. De
asemenea, metoda permite evaluarea actiunii anumitor compusi asupra celulelor prin mdsurarea
viabilitatii celulelor dupa expunerea la acestia. Se calculeaza raportul de celule rezistente la actiunea
unui compus fatd de cele care nu au rezistentd la compusul respectiv din amplitudinile modulului
impedantei masurate intre cei doi electrozi la frecventel cdmpului electric alternativ masurat inainte si
dupa expunere, si care sunt proportionale cu concentratia de celule care nu au rezistenta la compusul
respectiv

Se prezinta in continuare trei posibile exemple de aplicare a acestei metode (care nu limiteaza
domeniul ei de aplicare) si in legatura cu fig.1-3 care reprezinta:

Figura 1. Schema principiului metodei
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Figura 2. Schema metodei de evaluare a susceptibilitatii unor celule bacteriene la un compus
anti-microbian

Figura 3. Schema metodei de evaluare a susceptibilitdtii si rezistentei unor celule tumorale la
compusi chimioterapici

1. Evaluarea viabilitatii

Se incubeaza proba de analizat cu particule indicatoare specifice. Se amesteca prin agitare sau rotire o
perioadd suficientd pentru formarea conglomeratelor celule tintd particule indicatoare. Conglomeratele
se injecteaza in compartimentul de analiza. Se induc oscilatii asura conglomeratelor si se masoard
variatia impedatei celor doi electrozi. Se adaugd compusul a cdrui actiune se investigheaza in
compartimentul de analiza. Se amestecd prin agitare sau rotire o perioada suficientd pentru a evalua
actiunea compusului. Se efectueaza o noua masuratoare a impedantei intre cei doi electrozi.

Se calculeaza raportul de celule vii/viabile fatd de cele moarte/neviabile din amplitudinile modulului
impedantei masurate intre cei doi electrozi la frecventele campului electric alternativ masurate nainte si
dupa expunere, si care sunt proportionale cu concentratia de celule care nu au rezistenta la compusul
respectiv

2. Evaluarea susceptibilitatii la antibiotic

Se incubeaza proba de analizat cu particule indicatoare specifice. Se amesteca prin agitare sau rotire o
perioada suficienta pentru formarea conglomeratelor celule tinta particule indicatoare. Conglomeratele
se injecteaza in compartimentul de analiza. Se induc oscilatii asura conglomeratelor si se masoara
variatia impedatei celor doi electrozi . Se adaugd compusul a carui actiune se investigheaza in
compartimentul de analiza. Se amestecd prin agitare sau rotire o perioada suficienta pentru a evalua
actiunea compusului. Se efectueaza o noud masuratoare a impedantei intre cei doi electrozi.

Se calculeaza raportul de celule rezistente la actiunea unui compus fata de cele care nu au rezistentd la
compusul respectiv din amplitudinile modulului impedantei masurate intre cei doi electrozi la
frecventele cdmpului electric alternativ madsurate inainte si dupa expunere, si care sunt proportionale
cu concentratia de celule care nu au rezistenta la compusul respectiv

3. Evaluarea rezistentei la un compus chimioterapic

Se incubeaza proba de analizat care contine celulele tumorale tinta cu particule indicatoare specifice cu
afinitate pentru celulele tumorale tintd. Se amestecd prin agitare sau rotire o perioada suficienta pentru
formarea conglomeratelor celule tintd particule indicatoare. Conglomeratele se injecteazd in
compartimentul de analiza. Se induc oscilatii asura conglomeratelor si se masoard variatia impedatei
celor doi electrozi . Se adauga compusul chimioterapic a carui actiune se investigheazd fin
compartimentul de analiza. Se efectueaza o noud masuratoare a impedantei intre cei doi electrozi.

Se evalueazd susceptibilitatea si rezistenta celulelor tumorale la compusi chimioterapici din analiza
viabilitatii celulelor tumorale dupad captura in conglomerate si expunerea la compusul respectivprin
analiza amplitudinilor modulului impedantei masurate intre cei doi electrozi la frecventele campului
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electric alternativ determinate inainte si dupd expunere, sciderile Tnregistratd dupa expunere fatd de
valoarile anterioare acesteia fiind proportionale cu concentratia de celule tumorale din conglomerat
care nu au rezistentd la compusul respectiv.
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Revendicari

1. Metoda de evaluare a viabilitatii celulelor biologice prin oscilarea unor conglomerate formate
din particule indicatoare si celule {1 a, b), intre doi electrozi (2) ale caror valori ale modulului
impedantei la cel putin doua frecvente ale campului electric alternativ sunt monitorizate in
timpul oscilatiilor, caracterizata prin aceea cd se calculeaza numarul de celule viabile si numarul
de celule neviabile/moarte din amplitudinile variatiei modulului impedantei la frecventele
cdmpului electric alternativ masurate intre cei doi electrozi.

2. Metoda conform revendicarii 1 caracterizata prin aceea ca se calculeaza numarul de celule
viabile si numarul de celule neviabile/moarte din amplitudinile variatiei modulului impedantei
madsurate intre cei doi electrozi la frecventele campului electric alternativ, care au valori mai
mari pentru conglomerate formate din particule indicatoare si celule vii (1a) fata de cele
corespunzatoare conglomeratelor formate din acelasi numar de particule indicatoare cu celule
neviabile/moarte (1b).

3. Metoda conform revendicarii 1 si 2 caracterizatd prin aceea ca se calculeaza raportul de celule
viabile rezistente la actiunea unui compus fata de cele viabile care nu au rezistenta la compusul
respectiv din amplitudinile variatiei modulului impedantei masurate intre cei doi electrozi la
frecventele campului electric alternativ masurat inainte si dupa expunere, si care sunt
proportionale cu concentratia de celule care nu au rezistenta la compusul respectiv.

4. Metoda conform revendicarii 3 caracterizata prin aceea cé celulele sunt bacterii iar compusul
este unul antimicrobian, de exemplu antibiotic.

5. Metoda conform revendicarii 3 caracterizaté prin aceea cé celulele sunt tumorale iar compusul
-este un medicament chimioterapic.
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Figura 1 Schema principiului metodei
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Figura 2 Schema metodei de evaluare a susceptibilitatii si/sau a rezistentei unor celule la un compus
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