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(57) Rezumat:

Inventia se refera la un senzor salivar destinat detectiei
unor compusi din saliva, cum ar fi de exemplu, produsii
de glicare si integat intr-un dispozitiv intra-oral, de
exemplu, o gutierd, un aparat dentar, o lucrare prote-
tica, si altele asemenea.Senzorul salivar, conform
inventiei, este realizat prin cuplajul optic dintre o sursa
si un receptor de lumind, integrate intr-un dispozitiv (4)
intra-oral, cuplajul optic fiind realizat folosind o fibra (1)
opticd cu emisie pe suprafatd si o fibra (2) optica
fluorescentd, dispuse paralel in lungul dispozitivului (4)
intra-oral astfel incat miezul (2b) expus al fibrei (2)
fluorescente sa fie orientat catre fibra (1) cu emisie de
suprafatd, zona dintre cele doua fibre fiind o suprafata
(6) de detectie salivara, iar accesul salivei spre supra-
fata (6) de detectie fiind realizata prin intermediul unei
ferestre (3) sau a unei casete (7), prevazute in dispo-
zitivul (4) intra-oral.
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Senzor optic salivar realizat prin cuplarea laterali a unei fibre optice cu emisie pe suprafata

si a unei fibre optice fluorescente integrat intr-un dispozitiv intra-oral

Inventia se refera la un senzor salivar distribuit cu scopul detectiei unor compusi din saliva
(cum ar fi de exemplu, dar nelimitativ — produsii avansati de glicare, cunoscuti in literatura de
specialitate ca AGEs - advanced glycation end products), construit prin cuplajul optic al unei fibre
optice cu emisie pe suprafatd si a unei fibre optice fluorescente, si integrat intr-un dispozitiv intra-
oral — spre exemplu dar nelimitativ la o gutierd, aparat dentar, lucrare protetica, etc.

Analiza fluidelor corporale, in vederea determindrii de bio-markeri care semnalizeaza
prezenta bolii, este o etapd esentiala in procesul de managementul bolilor, premergétoare stabilirii
unui diagnostic. Rezultatele analizelor de sdnge ofera informatiile cele mai fiabile pentru evaluarea
bolii. Cu toate acestea, analizele de sange presupun o procedura invaziva si sunt limitate la mediu de
laborator in conditii de asepsie. Ca si alternativa, comunitatea medicala ia in considerare evaluarea
prezentei bio-markerilor semnalizatori pentru boala in alte lichide corporale: salivd, lacrima,
transpiratie, etc.

Analiza salivei prezintd o serie de avantaje fatd de analiza altor lichide corporale: recoltare
simpla si facil, risc redus de rispandire a bolii, precum si risc redus de contaminare incrucisati. in
acelasi timp, saliva poate contine compusi de alte origini: mucine orofaringiene, sange, etc., iar
prezenta acestora in saliva poate fi si ea la randul ei indicatoare de boald. Avand in vedere aceste
avantaje ale analizei de salivd fatd de alte lichide corporale, existd o preferintd in comunitatea
medicald pentru analiza salivei in vederea detectiei bio-markerilor semnalizatori de boala.

Detectia salivard poate fi realizata prin diferite metode dintre care sunt amintite urmatoarele,
fiecare avand avantaje si dezavantaje specifice:

- detectie chimica — este 0 metoda de analizi in vitro care presupune recoltarea unei probe de
salivd §i expunerea acesteia la reactivi chimici specifici detectiei salivare. Chiar daci
adoptarea acestei metode conduce la detectii corecte in cele mai multe cazuri, o serie de
dezavantaje prezintd metoda de analiza in vitro. Din acest punct de vedere detectia chimica
nu permite portabilitate §i detectie in timp real,;

- detectie electrochimica — este o metoda de detectie care utilizeaza metode electrochimice,

cum ar fi spre exemplu voltametria, amperometria, etc. Detectia in acest caz poate fi realizata

¢



a 2019 00136 27/02/2019

in timp real, iar proiectarea atentd a modului electronic pentru senzorul electrochimic poate
conduce la un sistem miniatural portabil. Dezavantajul il constituie insd necesitatea
alimentirii circuitului electronic, iar miniaturizarea dispozitivului de detectie este limitatd de
gabaritul bateriei, ale componentelor electronice, ale placutei cu circuit imprimat si ale
senzorului electrochimic;

detectie optica — este 0 metoda limitata la analiza in vitro care foloseste proprietitile spectrale
(anume proprietatile de culoare) ale analitilor care urmeaza si fie detectati. In aceasti
categorie de detectie intra spectrometria, care include, dar nu se limiteaza la spectrometria de
absorbanta, spectrometria de transmitantd sau spectrometria de reflectantd. Functie de
abordarea spectrometrica adoptati, se determina spectrul de absorbtie, spectrul de transmisie,
respectiv spectrul de reflexie a analitilor care urmeaza a fi detectati. Analitii sunt pe urma
identificati pe baza spectrului ridicat. Limitarea acestei metode constd in necesitatea
echipamentelor, astfel incat detectia este legata de mediul de laborator;

detectie optoelectronica — este 0 metoda de detectie care utilizeaza metode optice pentru
detectia modificarii sub influenta analitilor a parametrilor luminii, anume intensitate, lungime
de unda, polaritate, etc. Ca si principiu de functionare, o sursa (de exémplu un LED sau o
sursa laser) emite intr-un ghid de unda un fascicul de lumina cu parametrii cunoscuti, iar un
receptor (de exemplu o fotorezistenta, o fotodioda, spectrometru, etc.) detecteaza parametrii
de interes ai luminii receptate (fotorezistenta detecteaza strict intensitate, fotodioda detecteaza
intensitate intr-un spectru specific, spectrometrul detecteaza intensitatea luminii la fiecare
lungime de unda), parametrii care se modifica in prezenta analitului de interes. Din moment
ce aceastd metoda de detectie foloseste componente optoelectronice, este necesara o sursa de
alimentare. Aceastd metodd permite miniaturizarea pand in masura permisa de gabaritul
bateriei, ale componentelor optice si optoelectronice.

senzori optici bazati pe fibra optica — este 0 metoda ce poate fi considerata ca si o sub-clasa a
senzorilor optoelectronici in ideea in care ghidul de unda este fibra optica, iar detectia in sine
se bazeaza pe modificare parametrilor de propagare a luminii prin fibrd sub incidenta
analitului de interes. Detectia in sine are loc prin doud masurdtori succesive: prima —
masuratoarea de referintd — are loc Tnainte de expunerea senzorului la analit, iar a doua are
loc dupa expunerea senzorului la analit. Analitul va produce modificari locale ale indicelui de

refractie pe suprafata polizata a fibrei astfel incat va altera conditiile nominale de propagare
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prin fibra. Deviatiile de la conditiile nominale de propagare ofera informatii cu privire la tipul

analitului. Fibra opticd are avantajul considerabil al gabaritului, este micé, subtire, flexibila,

si astfel usor integrabild in dispozitive intra-orale. Limitérile folosirii fibrei optice pentru

detectie constau insd in componentele optice si elementele de conecticd necesare pentru a

confina lumina incidentd in fibra. Similar, este nevoie de conectica si la capatul celalalt al

fibrei In vederea receptiei.

Cercetdtorii In domeniu cautd constant noi solutii pentru miniaturizarea senzorilor salivari in
vederea integrarii acestora in dispozitivele intra-orale. Dintre metodele de detectie enumerate, atentia
s-a indreptat catre senzorii pe fibra optica slefuitd in forma literei D. Motivatia principala o reprezinta
dimensiunile fibrei optice: este subtire si poate fi oricat de lungd astfel incdt sd corespunda
dimensiunilor dispozitivului intra-oral. Pe de altd parte, fibra este flexibild astfel incat sd poata fi
adaptatd la curburile dispozitivului intra-oral. Etapele de lucru sunt accesibile si rezida in: slefuirea
fibrei optice in vederea expunerii locale a miezului — aceastd suprafatd va fi suprafata de detectie,
generarea unui fascicul de lumind, aplicarea fasciculului de lumind in miezul fibrei la un capit,
expunerea suprafetei de detectie la analitul de interes, receptionarea (cu fotorezistentd, fotodioda,
fototranzistor sau spectrometru) fasciculului de lumind transmis la celélalt capat al fibrei si in final
evaluarea parametrilor luminii transmise.

Inventia noastra extinde principiul de functionare al senzorului pe fibra opticd polizati la toata
lungimea fibrei. Astfel, avand slefuitd lateral intreaga lungime a fibrei optice putem considera ci
intreaga fibra opticd reprezintd o suprafatd de detectie, astfel incat sd poatd fi realizatd detectia
salivard in manierd distribuitd de-a lungul intregii lungimi ale fibrei optice.

Inventia noastra inlocuieste fibra optica din sticld sau Polymethyl methacrylate (PMMA),
folositd in mod obisnuit pentru realizarea senzorilor pe fibra opticd, cu o fibra activé, in cazul de fatd
o fibra fluorescentd. Fibra optica fluorescenti este realizatd din plastic (sau PMMA), dar are miezul
dopat cu fluorofori care genereazd radiatie luminoasd (fluorescentd) ca rdspuns la o radiatie
luminoasd incidentd. Avantajul fibrei optice fluorescente este cé aceasta capteazd lumina incidenta
lateral, elimindnd constrangerile si limitédrile de gabarit impuse de componentele optice pasive si
elementele de conecticd necesare pentru aplicarea axiald a luminii incidente in fibra de la o sursi
externa.

Inventia noastrd inlocuieste sursa de lumina incidentd, in mod traditional un LED, o dioda

laser sau o sursd de lumina de banda largé cum ar fi lampa halogen, cu o fibra optica speciald, anume

Z



a 2019 00136 27/02/2019

o fibrd optica cu emisie pe suprafata. Fibra optica fluorescenta glefuita este dispusa longitudinal de-
a lungul fibrei optice cu emisie pe suprafatd, cu partea slefuitd citre fibra cu emisie la suprafata,
realizind cuplajul optic dintre cele doua fibre. Astfel, fibra cu emisie pe suprafatd genereaza lumina
incidentd in fiecare punct de-a lungul fibrei fluorescente, astfel incit intreaga lungime a fibrei
fluorescente devine zond de detectie ceea ce confera caracterul distribuit al senzorului salivar.

In aceastd inventie, fibra fluorescenti are practic dublu rol: pe de o parte generarea si pe de
altd parte propagarea radiatiei fluorescente. Radiatia luminoasa este generata intrinsec fibrei optice
prin excitarea fluoroforului ca rezultat al iluminérii laterale. Avantajul major al ilumindrii laterale
fatd de iluminarea axiald este dat de faptul cd nu necesitd focalizarea luminii pentru confinare in
unghiul de acceptanti al fiberi. Astfel, simpla expunere a fibrei optice la radiatie luminoasa in spectrul
de absorbtie al fluoroforului va produce radiatie fluorescenta in miezul fibrei optice. Radiatia generata
local este pe urma propagata de-a lungul fibrei prin reflexie interna totala, si permite utilizarea pentru
detectie a fenomenelor specifice care se produc in fibra fluorescenta, cum ar fi spre exemplificare dar
nelimitativ: atenuare la propagare conform ecuatiei lui Lambert-Beer, schimb de energie in cazul
fibrelor codopate cu mai multi fluorofori, fenomenul de translatie a maximului spectral functie de
concentratia donorului si a acceptorului, a ariei suprafetei iluminate, etc.

Perspectivele inventiei sunt cu privire la aplicabilitatea senzorului integrat in gutierd sau alte
dispozitive intra-orale la pacientii cu metainflamatie, aspect care se regéaseste si in sindromul
metabolic (adica inflamatie cronica de intensitate joasi), pentru identificarea prezentei compusilor de
interes cum ar fi AGEs salivare sau alti compusi salivari.

Inventia propune o tehnicé de detectie a compusilor de interes din saliva (AGEs salivare) care
presupune modificarea in consecinta a caracteristiciilor de emisie a fibrei fluorescente. Caracterul
distribuit al senzorului optic pe fibri optica fluorescenti rezida in slefuirea inveligului, spre exemplu
in forma literei D, pe intreaga lungime a fibrei, si aplicarea radiatiei luminoase incidente pe toata
lungimea fibrei fluorescente prin intermediul fibrei cu emisie pe suprafata. Astfel, radiatia incidenta
este disponibila pe toata lungimea fibrei fluorescente astfel incat se poate genera fluorescenta pe toata
lungime acesteia. in acelasi timp, invelisul slefuit al fibrei fluorescente conduce la cresterea eficientei
cuplajului optic. Propagarea prin fibra optica fluorescenti prin reflexie interna totala se pastreaza,
chiar si in situatia invelisului slefuit in vederea expuneri miezului, datorita diferentei dintre indicii de
refractie ai miezului si mediului inconjurator fibrei fluorescente. Tehnica de detectie in sine consta

in modificarea spectrului de emisie a fibrei fluorescente in prezenta analitilor de interes. Analitul,
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interpus intre fibra cu emisie pe suprafatd si fibra opticd fluorescentd, filtreaza radiatia incidenta
provenitd de la fibra cu emisie de suprafatd. Pe de o parte, limitarea spectrului radiatiei incidente la
unele lungimi de unda in spectrul de absorbtie al fibrei fluorescente, eventual cu o atenuare a
intensitdtii luminoase, va atenua emisia fibrei fluorescente. Pe de altd pare, limitarea spectrului
radiatiei incidente la lungimi de unda in afara spectrului de absorbtie al fibrei fluorescente va cupla
0 componentd noud (de exemplu o componentd cu lungimea de undi a culorii rosii pentru singe in
salivd) in spectrul de fluorescentd. De asemenea, inventia exploateaza si autofluorescenta unor
compusi in saliva, spre exemplu aldehida piruvici, astfel incat radiatia luminoasa proveniti de la fibra
cu emisie pe suprafatd sd excite §i sd genereze autfluorescentd in analitul de interes, iar radiatia
fluorescenta obtinut prin autofluorescenti sa fie pe urmi cuplata in fibra fluorescenta.

Inventia poate fi extinsd, nelimitativ, la adoptarea unor tehnici de etichetare prin cromofori a
analitului de interes. Cromoforul de etichetare, care leaga analitul de interes si isi modifica parametrii
de culoare, sau genereaza fluorescenti in cazul fluoroforilor, este depus pe oricare din cele doua fibre
optice in vederea modificarii parametrilor spectrali ai cuplajului optic.

Limitdrile acestei inventii, dupd pirerea noastrd, sunt date de lipsa unui criteriu de
discriminare intre zonele de detectie de-a lungul fibrei optice fluorescente pentru a indica locatia
exacti unde a fost detectati prezenta analitului de interes. In cest sens, dispozitivul dezvoltat de noi
nu indici nici detectia analitul simultan in mai multe zone.

Dificultatea utilizdrii fibrei fluorescente pentru detectie salivard in vivo este datd de
perspectiva utilizérii in cavitatea orala si rezultd din conditiile variabile de iluminare: conditii de
iluminarea ambientala, precum si gradul variabil de deschidere a gurii. [luminarea variabila a fibrei
fluorescente ca rezultat al conditiilor variabile de iluminare din mediul inconjurator produce variatii
ale intensitatii radiatiei fluorescente care nu sunt corelate cu prezenta analitului de interes din saliva.
Aceasta dificultate a fost compensata constructiv prin dispunerea cuplajului dintre fibra optica
fluorescenta si fibra optica cu emisie de suprafata in structura dispozitivului intra-oral prin realizarea
unui canal de suport.

Inventia noastrd are rol preventiv deoarece scopul nostru este de detectie a prezentei
compusilor in salivd ca bio-markeri indicatori de boali, dar §i metodé de dispensarizare a pacientului
pentru evaluarea eficientei terapiilor aplicate. Astfel, inventia noastrd abordeaza o metoda de detectie
fard etichetare care valorificd potentialul fluidelor din corp de-a modifica parametrii spectrali ai

luminii care se cupleazi din fibra opticd cu emisie de suprafatd in fibra opticd fluorescentd. Alte
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solutii au in vedere o etapa care utilizeaza un cromofor pentru legarea analitului de interes, astfel
incat prezenta compusului de interes sa determine o colorare identificata ulterior prin tehnici de
spectroscopie. in inventia noastra noi renuntam la etapa de legare a analitului cu un cromofor, in
favoarea utilizdrii proprietatilor fiecdrui analit in vederea detectiei: culoarea analitului — anume
spectrul de transmitantd/absorbanti, autofluorescentd, etc. In cazul analitilor colorati, culoarea
analitului (de exemplu rosu corespunzator pentru sange in saliva) va filtra lumina care se cupleaza
din fibra cu emisie de suprafatad in fibra fluorescentd. Aceasta va avea ca rezultat o componenta
spectrald rosie care nu apare in mod normal in spectrul de emisie al fibrei fluorescente. Filtrarea
luminii radiate de fibra cu emisie pe suprafatd in spectrul de excitatie al fluoroforului (bacterii
cromogene care produc pigmenti de diferite culori, cum ar fi germenele patogen Pseudomonas
aeruginosa care secretd fenazine de culoare albastru-verde) are ca efect modificarea spectrului de
emisie a fibrei fluorescente. In cazul analitilor care prezinti autofluorescents, fenomenul de cuplare
a unei lungimi de unda in fibra fluorescenta se petrec doui etape in cascada: lumina radiaté de fibra
cu emisie pe suprafaté, neaparat in spectrul de absorbtie al analitului, excita analitul care va genera
fluorescentd care lumineaza fibra fluorescenta. Efectul va fi cuplarea unei lungimi noi de unda,
corespunzatoare radiatiei luminoase generate prin autofluorescenta analitului, in fibra fluorescenta.

Problema tehnica pe care o rezolva inventia este detectie salivara distribuita, realizata prin
metode optice, §i renuntarea la etapa de legare a analitului cu un cromofor. Aceasta solutie reduce
considerabil costul senzorului care este determinat in mare parte de pretul cromoforului de legare.
Cu toate acestea, inventia noastra poate fi extinsa prin utilizarea unui cromofor sau fluorofor care sa
fie depus pe oricare din cele doua fibre optice. Sub actiunea analitului de interes, cromoforul isi
schimba proprietatile de culoare, ceea ce va modifica parametrii spectrali ai cuplajului dintre fibra
optica cu emisie pe suprafata si fibra optica fluorescenti. In cazul fluoroforului, acesta va crea
fotoluminescent doar in prezenta analitului de interes. Intr-un mod similar, inventia noastra poate fi
extinsa si prin aplicarea unor abordari de bio-detectie.

Senzorul salivar, conform inventiei, este alcatuit din doua fibre optice: o fibra optica cu
emisie de suprafata si o fibra optica fluorescent, cuplate lateral intr-o structura de sursa (fibra cu
emisie pe suprafata) si receptor (fibra fluorescenta).

Procedeul de obtinere a senzorului salivar si integrat in dispozitivul intra-oral consta in
parcurgerea urmatoarelor etape:

1. Realizarea in dispozitivul intra-oral a canalelor suport in care vor fi dispuse fibrele optice
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Slefuirea suprafetei fibrei optice fluorescente in forma de D in vederea expunerii miezului
Dispunerea fibrelor optice in canalele suport previzute

Fixarea fibrelor optice in canalele suport previazute

Realizarea unui orificiu prin care patrunde produsul salivar/saliva pe suprafata de detectie
Aplicarea luminii in fibra optica cu emisie de suprafata si receptia radiatiei emise de fibra
fluorescenta

Se prezintd in continuare un exemplu de realizare a inventiei, nelimitativ, in legaturd cu

figurile 1-17, care reprezinta:

figura 1, diagrama senzorului optic salivar integrat in dispozitiv intra-oral

figura 2, suprafata de detectie — zona de cuplaj optic dintre fibra cu emisie pe suprafata si
fibra fluorescenta

figura 3, cuplajul dintre fibra opticd cu emisie de suprafatd si fibra optica fluorescenta,
integrate in dispozitivul intra-oral paralel cu versantul lingual

figura 4, sectiune transversala din figura 3

figura 5, cuplajul dintre fibra opticd cu emisie de suprafatd si fibra opticd fluorescents,
integrate in dispozitivul intra-oral perpendicular cu versantul lingual

figura 6, sectiune transversala din figura 5

figura 7, exemplu de tije de ceara folosite pentru realizarea in dispozitivul intra-oral a
canalelor suport ale fibrelor optice |

figura 8, slefuirea fibrei optice fluorescente folosind o freza cu cap de polizor cu hartie de
polizare

figura 9, realizarea unei casete prin care patrunde produsul salivar pe suprafata de detectie
figura 10, exemplu de utilizare a unui LED ca sursi externd pentru aplicarea luminii in fibra
opticd cu emisie pe suprafata

figura 11, exemplu de integrare a unei surse LED cu montare pe suprafatd pe gutierd, fara
filtru de culoare (stinga), cu filtru verde (centru) si cu filtru albastru (dreapta)

figura 12, schema bloc privind procedura de detectie salivara

figura 13, exemplu de realizare a senzorului optic salivar pe o lucrare proteticd, cu dispunerea
fibrelor optice paralel cu versantul lingual, si utilizarea unei surse halogen externe

figura 14, exemplu de realizare a senzorului optic salivar pe o gutierd, cu dispunerea fibrelor

optice paralel cu versantul lingual, si utilizarea unei surse LED cu montare pe suprafata
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- figura 15, caracteristici ridicate cu spectrometrul ilustrdnd modificarea spectrului de emisie a
fibrei fluorescente

- figura 16, caracteristice ridicate cu spectrometrul ilustrand cuplarea in fibra fluorescenté a
componentei spectrale rezultate ca urmare a filtrérii de cétre sangele din saliva a luminii
incidente provenita de la fibra cu emisie pe suprafata

- figura 17, caracteristice ridicate cu spectrometrul ilustrand cuplarea in fibra optica
fluorescenta a unei componente rezultate din auto-fluorescenta aldehidei piruvice

Senzorul optic salivar consta dintr-o fibra optica cu emisie de suprafata 1 si o fibra optica
fluorescentd 2, care are invelisul 2a slefuit in vederea expunerii miezului 2b. Dispunerea in
dispozitivul intra-oral 4 a fibrei cu emisie de suprafata se face in canalul 5a, iar a fibrei fluorescente
in canalul 5b.

Fibra optica cu emisie de suprafata | si fibra optica fluorescenta 2 sunt dispuse paralel, astfel
incat miezul expus 2b al fibrei fluorescente 2 sa fie orientat catre fibra cu emisie de suprafata 1.

Intr-un exemplu de realizare (a se vedea figura 3 si figura 4), fibrele optice, ingropate in
dispozitivul intra-oral, sunt dispuse paralel cu versantul lingual v si perpendicular pe planul arcadei
dentare d. Avantajul acestei realizari este faptul ca suprafata de detectie 6, anume zona de cuplaj optic
dintre fibra cu emisie de suprafatd 1 si fibra fluorescentd 2 este expusa continuu salivei print-o
fereastra 3.

Intr-un alt exemplu de realizare (a se vedea figura 5 si figura 6), fibrele optice, ingropate in
dispozitivul intra-oral, sunt dispuse perpendicular pe versantul lingual v si paralel cu planul arcadei
dentare d. Avantajul acestei realizéri este faptul fibra fluorescenta 2, si implicit suprafata de detectie
6, este dispusa in interior, nefiind expusa iluminarii ambientale din mediul inconjurator. Rolul casetei
7 este de-a permite patrunderea salivei catre suprafata de detectie 6.

Procedeul de obtinere a senzorului salivar distribuit si integrat In gutiera consta in
parcurgerea urmétoarelor etape:

1. Realizarea in dispozitivul intra-oral a canalelor suport in care vor fi dispuse fibrele optice
Slefuirea suprafetei fibrei optice fluorescente in forma de D in vederea expunerii miezului
Dispunerea fibrelor optice in canalele suport prevazute

Fixarea fibrelor optice in canalele suport prevazute

A

Realizarea unui orificiu prin care patrunde produsul salivar/saliva pe suprafata de detectie

/
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6. Aplicarea luminii in fibra optica cu emisie de suprafata si receptia radiatiei emise de fibra

fluorescenta

1. Realizarea in dispozitivul intra-oral a canalelor suport in care vor fi dispuse fibrele
optice

Pentru realizarea canalelor suport in dispozitivul intra-oral, intr-o prima faza se specifica
suprafata de detectie 6, urmatd de specificarea dispunerii fibrelor optice in ceea ce priveste
pozitionarea pe dispozitivul intra-oral, paralel sau perpendicular pe versantul lingual v, in vederea
realizérii cuplajului optic.

Intr-un dispozitiv intra-oral finit, canalele suport in care vor fi dispuse fibrele optice se pot
realiza prin frezare.

Tehnica de realizare a canalelor suport in timpul manoperei de laborator presupune folosirea
unor tije de ceara 8 (figura 7). Acestea au fost inglobate in masa de acrilat. Dupa priza acrilatului
autopolimerizabil, ceara a fost indepirtata prin lavaj cu api fierbinte. In acelasi scop se poate folosi
un steamer, prezentand rezultate superioare.

2. Slefuirea suprafetei fibrei optice fluorescente in vederea expunerii miezului

Slefuirea laterald a invelisului 2b fibrei optice fluorescente 2 se realizeaza folosind hartie de
polizare 9. Am adoptat o procedurd care foloseste o freza cu cap de polizor 11, care realizeaza
slefuirea fibrei fluorescente 2 (figura 8). Contactul dintre fibra opticd fluorescentd 2 si hartia de
polizare 9 este de asa naturd incét axa longitudinald a fibrei optice 2 sa fie paraleld cu hartia de
polizare 9.

3. Dispunerea fibrelor optice in canalele suport previzute

Dispunerea fibrelor optice cu emisie pe suprafata 1 si fluorescentd 2 in canalele suport 5a,
respectiv 5b, se face astfel incat latura slefuita a fibrei fluorescente 2 sa fie orientatd cétre fibra cu
emisie de suprafatd 1. In acest mod se aplici in miezul 2b fibrei fluorescente 2 lumina emisid pe
suprafata fibrei cu emisie de suprafata 1, realizand cuplajul dintre cele doud fibre. Din acest punct de
vedere, rolul slefuirii laterale a fibrei fluorescente 2 in vederea expunerii miezului 2b dopat cu
fluorofori consta in cresterea eficientei cuplajului optic.

4. Fixarea fibrelor optice in canalele suport previizute
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Fibrele optice din PMMA au o elasticitate proprie, ceea ce le face sé revina la forma initiala
atunci cand sunt curbate, cum ar fi spre exemplu pentru a fi potrivite la curburile dispozitivului intra-
oral 4. Din acest motiv, fibrele trebuie fixate in canalele suport 5a si 5b previzute.

In cazul canalelor suport 5a si 5b frezate in dispozitivul intra-oral 4 finit, fixarea se va realiza
folosind acelasi material de rdsina acrilica din care este fabricat dispozitivul (spre exemplificare, dar
nelimitativ la aparat dentar, gutierd, lucrare protetica).

In cazul prevederii canalelor suport 5a si 5b in timpul manoperei de laborator, introducerea si
fixarea fibrelor sunt inerente procesului de realizare a dispozitivului intra-oral 4.

5. Realizarea unei casete prin care pitrunde produsul salivar/saliva pe suprafata de
detectie

Fixarea fibrelor optice cu emisie pe suprafatd 1 si fluorescente 2 in canalele suport 5a si Sb
previzute in dispozitivul intra-oral 4 poate avea ca rezultat izolarea suprafetei de detectie 6 de
produsul salivar. In acest sens trebuie asigurati patrunderea produsului salivar pe suprafata de
detectie 6.

In cazul fibrelor optice dispuse paralel cu versantul lingual v, o slefuire sau frezare a suprafetei
dispozitivului intra-oral 4 unde au fost dispuse fibrele este suficientd pentru expunerea suprafetei de
detectie 6 a senzorului optic salivar. In cazul dispunerii fibrelor optice paralel cu versantul lingual v
in canale suport 5a si 5b frezate, accesul salivei cétre suprafata de detectie 6 poate fi asigurata si prin
intreruperea locala a procedurii de fixare a fibrei optice.

In cazul fibrelor optice dispuse perpendicular pe versantul lingual v, accesul salivei citre
suprafata de detectie 6 se realizeaza in timpul manoperei de laborator printr-o casetd 7 prevazuta intre
suprafata dispozitivului intra-oral 4 si suprafata de detectie 6. Caseta 7 a fost realizatéd (a se vedea
figura 9) folosind ceara calibratd 12 cu grosimea de 0,4 mm. Aceasta a fost tdiata la dimensiunea
suprafetei de detectie 6 a senzorului salivar si inglobata in masa de acrilat. Dupé priza acrilatului
autopolimerizabil ceara 12 a fost indepartatd prin lavaj cu apa fierbinte. Se poate folosi insd un
steamer, ceea ce conduce la un rezultat mai bun.

6. Aplicarea luminii in fibra optici cu emisie de suprafati si receptia radiatiei emise de
fibra fluorescenta

Fibra optica cu emisie de suprafati 1 are rolul de-a distribui lumina incidenti de la o sursé 10
pe toatd suprafata fibrei. Aceasta di caracterul distribuit al cuplajului dintre fibra cu emisie de

suprafat si a fibrei fluorescente, si implicit caracterul distribuit al senzorului.

10
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Solutia la iIndemana este utilizarea unei surse 10 externa (a se vedea figura 10), spre exemplu
dar nelimitativ la lampa halogen, sursi LED externa, sursi laser, etc. Sursa externa ofera flexibilitate,
dar are dezavantajul lungimii necesare a fibra optica cu emisie pe suprafata 1 sd poata fi conectata la
sursa externa 10.

In vederea integrarii inclusiv a sursei de lumina am folosit o sursd 10 LED cu montare pe
suprafatd — surface mounted device (SMD) de culoare alba si de banda largi (a se vedea figura 1 si
figura 11 — imaginea din stdnga). Spectrul luminii incidente poate fi pe urma controlat folosind filtre
de culoare 13, spre exemplu filtru albastru (figura 11 — imaginea din dreapta) pentru excitarea
aldehidei piruvice in vederea generarii de autofluorescent, sau filtru verde (figura 11 — imaginea din
centru).

Inventia noastra a fost testatd in mediu de laborator. S-a urmarit prin spectrometrie detectia
diferitelor produse in saliva: prezenta sangelui si prezenta aldehidei piruvice. In acest scop a fost
folosita saliva artificiala, care are compozitia la 100 ml:

-KCl:62.450mg

- NaCl; 86.550mg

- MgCI2 :5.875mg

- CaCl2 :16.625mg

- K2HPO4 :80.325mg

- KH2PO4 :32.600mg

- Excipienti : carboximetilceluloza 1%

Pentru detectie salivara am folosit aldehida piruvica de sinteza, iar in loc de sange am folosit
vopsea burgund ca sd mimeze culoarea sangelui.

Procedura de lucru pentru detectie salivard (figura 12) presupune aplicarea sursei 10 de
lumina in fibra optica cu emisie pe suprafatd 1 si receptia cu un spectrometru 14 a radiatiei emise de
fibra fluorescenta 2. Dispunerea dispozitivului intra-oral 4 direct in cavitatea orala, permite detectia
in-vivo a compusilor salivari de interes prin metode pur optice, in méasura in care proprietatile
spectrale ale compusilor permit identificare prin culoare.

Intr-un exemplu de realizare (figura 13) se ilustreaza utilizarea unei surse 10 halogen externe
pentru aplicarea luminii in fibra cu emisie pe suprafatd, in senzorul optic salivar realizat pe o lucrare

proteticd 4, cu dispunerea fibrei cu emisie pe suprafaté 1 si a fibrei optice fluorescente 2 paralel cu

11
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versantul lingual v. Fibra optica fluorescentd 2 este conectatd la un spectrometru 14 in vederea
ridicarii spectrului de emisie.

Intr-un alt exemplu de realizare (figura 14) se ilustreaza utilizarea unei surse 10 LED cu
montare pe suprafatd montat pe gutiera 4, iar senzorul optic realizat cu dispunerea fibrei cu emisie pe
suprafata | si a fibrei optice fluorescente 2 paralel cu versantul lingual v. Fibra optica fluorescenta 2
este conectatd la un spectrometru 14 in vederea ridicarii spectrului de emisie.

Imaginile obtinute cu spectrometrul 14 evidentiaza modificarea spectrului de fluorescenta a
fibrei fluorescente 2 sub influenta analitului de interes(a se vedea figura 15): amplificarea intensitatii
spectrului de emisie (figura 15 A), detectia sangelui din saliva prin componenta spectrala de 620 nm,
rezultatd prin cuplarea in fibra fluorescenta 2 a componentei spectrale rezultate ca urmare a filtrarii
de catre sangele din saliva a luminii incidente de banda larga (lumina alba) provenita de la fibra cu
emisie pe suprafatd 1 (figura 15 B), respectiv cuplarea in fibra optica fluorescentd 2 a lungimii de
unda de 625 nm rezultate din auto-fluorescenta aldehidei piruvice (figura 15 C).

Prin aplicarea inventiei se obtin urmétoarele avantaje:

- Detectia in timp real a compusilor salivari de interes

- Detectia se realizeaza folosind metode optice pure, astfel incat procedura de detectie nu
necesita etichetarea compusilor de interes

- Din punct de vedere constructiv, senzorul optic este realizat din doua fibre optice, ceea ce
permite integrarea facila intr-un dispozitiv intra-oral

- Se creeaza conditiile optime pentru monitorizare non-invaziva a unor parametri specific care

pot fi detectati din saliva

12
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REVENDICARI

Senzor optic salivar realizat prin cuplajul optic dintre o sursad gi un receptor de lumini
integrate intr-un dispozitiv intra-oral (4), in care tehnica de detectie se bazeaza pe modificarea
parametrilor cuplajului optic in prezenta analitului de interes interpus intre sursi si receptor,
caracterizat prin aceea ca, cuplajul optic este realizat folosind o fibrd optica cu emisie pe
suprafata (1) si o fibra opticd fluorescenta (2) dispuse paralel un dispozitivul intra-oral (4)
astfel incat miezul expus (2b) al fibrei fluorescente (2) si fie orientat cétre fibra cu emisie de
suprafata (1), suprafata de detectie salivard (6) este zona dintre cele doud fibre, iar accesul
salivei spre suprafata de detectie se realizeazd printr-o fereastra (3) sau print-o caseta (7)
prevazute in dispozitivul intra-oral.

Senzor optic salivar, conform revendicirii 1, caracterizat prin aceea ca, realizeaza detectie
salivara distribuitd prin faptul cd dispunerea paraleld a fibrei cu emisie pe suprafatd (1) si a
fibrei fluorescente (2) realizeaza cuplaj optic, si implicit suprafatd de detectie (6) pe toatd
lungime fibrelor optice.

Senzor optic salivar, conform revendicérii 1, caracterizat prin aceea ca, realizeaza detectie
salivara fara o un protocol de etichetare sau legare a analitului de interes.

Senzor optic salivar, conform revendicarii 1, caracterizat prin aceea ca, analitul de interes
pe suprafata de detectie salivara (6), interpus intre fibra cu emisie pe suprafata (1) si fibra
optica fluorescentd (2), filtreaza radiatia incidentd provenitd de la fibra cu emisie de suprafata
(1), avand ca efect modificarea intensitétii i a spectrului radiatiei incidente pe fibra
fluorescenta (2).

Senzor optic salivar, conform revendicarii 1, caracterizat prin aceea ci, analitul de interes
pe suprafata de detectie salivard (6), interpus intre fibra cu emisie pe suprafatd (1) si fibra
optica fluorescentid (2), provoacd modificarea spectrului de emisie a fibrei fluorescente (2):
amplificare, atenuare sau cuplarea de componente spectrale noi.

Senzor optic salivar, conform revendicarii 1 §i 2, caracterizat prin aceea ci, detectia

compusilor salivari care prezintd autofluorescentd se realizeazd printr-un mecanism de

13
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transfer de energie, astfel incat radiatia incidentd proveniti de la fibra cu emisie de suprafata
(1) va determina autofluorescenta compusului salivar de interes, iar fotoluminiscenta generata

va fi cuplata in fibra opticé fluorescenta.

14



a 2019 40136 27/62/2019

Figura 1 Figura 2

Figura 3 Figura 4

Figura 5 Figura 6
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Figura 9
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Spectrometru

Figura 12
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